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O xanthelasma palpebrarum (XP) é o tipo mais conhecido de xantoma cutâneo. 
Ele é caracterizado por uma lesão amarelo-alaranjada, em forma de placas, nódulos 
ou pápulas ao redor dos olhos, sendo formadas por macrófagos ricos em vacúolos 
lipídicos e cristais de colesterol. Há diversos tipos de tratamentos disponíveis para sua 
remoção, no entanto, muitos estão associados a efeitos adversos ou recorrência da 
lesão. Até o momento, não há evidências comparativas robustas e atualizadas sobre 
os riscos e benefícios em curto e longo prazos destes tratamentos. Assim, o objetivo 
deste trabalho foi sintetizar e avaliar criticamente as evidências do perfil de eficácia e 
segurança dos tratamentos disponíveis para remoção do XP. Para isto, foi conduzida 
uma revisão sistemática com meta-análise de estudos intervencionais do tipo ensaios 
clínicos randomizados (ECR) e não randomizados (ECNR), seguindo as 
recomendações do PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and 
Meta-Analyses statement) e da Colaboração Cochrane (registro PROSPERO: 
CRD42020213682). As buscas foram realizadas nas bases de dados PubMed, 
Scopus e Web of Science (04/2021). Foram considerados elegíveis os estudos 
avaliando qualquer tratamento estético para remoção do XP, sendo a lesão unilateral 
ou bilateral em pacientes adultos (>18 anos). Os desfechos de eficácia avaliados 
foram a completa remoção (CR), o clearence e recorrência. Já para segurança, foram 
analisados os desfechos relacionados aos principais eventos adversos, 
nomeadamente:  infecção, eritema, hipopigmentação, hiperpigmentação e cicatriz. A 
satisfação do paciente também foi avaliada. Foram conduzidas meta-análises de 
braço único com resultados reportados como taxa do evento com intervalo de 
confiança (IC) de 95%. A heterogeneidade entre estudos foi avaliada pela métrica do 
I2, sendo considerada significante quando p<0,05 e alta em I2>75%. Análises de 
subgrupo considerando tipos de intervenção foram realizadas sempre que possível 
(Software Comprehensive Meta Analysis v.2). A avaliação do risco de viés dos ECR e 
ECNR foi realizada com emprego das ferramentas da Colaboração Cochrane. Trinta 
e dois estudos foram incluídos (n=793 pacientes) totalizando 1045 lesões de 
xantelasma. O viés global dos ECR foi considerado moderado e dos ECNR 
considerado sério para todos os estudos. A idade dos pacientes variou entre 18 e 81 
anos (sexo feminino: 77,47%). Os tratamentos que se mostraram com os melhores 
resultados para CR da lesão de XP foram o laser de CO2 ultrapulsado (taxa de evento 
97,4%; IC 88,3%-99,5%; I²= 86,7%) e o laser de Erbium:YAG (taxa de evento 95,8%; 
IC 75,6%-99,4%; I²= 86,7%). Alguns tratamentos foram associados à recorrência das 
lesões (n=22 estudos), porém com uma baixa taxa global, de 11,3% (IC 95% 7,4-
16,7%; I²: 67,5%). A maioria das modalidades terapêuticas apresentou 
hiperpigmentação, hipopigmentação e cicatrizes. Sendo assim, torna-se 
imprescindível que o clínico leve em conta as limitações, vantagens e desvantagens 
de cada tratamento de uma forma individualizada para as necessidades de cada 
paciente.  A alta heterogeinidade entre estudos (I2 > 75%) e falta de desfechos 
padronizados impossibilitou outras conclusões sobre o perfil dos tratamentos. Estudos 
clínicos bem desenhados e o estabelecimento de um conjunto de desfechos principais 
em XP são necessários para um decisão mais assertiva do clínico junto ao paciente.  
 
Palavras-chave: xantoma periorbital; Xanthelasma palpebrarum; tratamentos 





Xanthelasma palpebrarum (XP) is the most known type of cutaneous xanthom. 
It is defined by yellow-orange lesions, shaped-like plaques, nodules or papules around 
the eyes, being formed by macrophagues rich in lipid vacuoles and cholesterol 
crystals. There are several types of treatments available for its removal, however, 
many of them are associated with adverse events and recurrence of the lesion. To 
date, there is no robust and up-to-date comparative evidence of the risks and benefits 
of short and long-term treatments. Thus, the objective of this work was to synthesize 
and critically evaluate the evidence of efficacy and safety of the treatments for XP 
removal. A systematic review with meta-analyses of interventional studies designed as 
randomized controlled trials (RCTs) or non-randomized clinical trials (NRCTs) was 
performed following the recommendations of PRISMA (Preferred Reporting Items for 
Systematic Reviews and Meta-Analyses Statement) and of the Cochrane 
Collaboration (PROSPERO registration: CRD42020213682). Searches were 
performed in PubMed, Scopus and Web of Science (04/2021). Studies evaluating any 
aesthetic treatment for XP removal (unilateral or bilateral lesions) in adult patients (>18 
years) were included. The efficacy outcomes were: XP complete removal (CR), 
clearance, and recurrence. As for safety, the outcomes related to the main adverse 
events were analyzed: infection, erythema, hypopigmentation, hyperpigmentation and 
scar. Patient satisfaction outcomes were also evaluated. Single-arm meta-analyses 
were conducted with results reported as event rate with 95% confidence interval (CI). 
Heterogeneity between studies was assessed by the I2 index, being considered 
significant when p<0.05 and high at I2>75%. Subgroup analyzes considering types of 
intervention were performed whenever possible (Comprehensive Meta Analysis v.2 
Software). The risk of bias assessment of RCTs and NRCTs was carried out using the 
Cochrane Collaboration tools. Thirty-two studies were included (n=793 patients) 
totaling 1045 xanthelasma lesions. The overall bias os the RCTs was considered 
moderate and os the NRCTs consideres serious for all studies. The age of the patients 
ranged between 18 and 81 years old (female gender: 77.47%). Treatments with most 
promissing results for CR of the XP lesion were the ultrapulsed CO2 laser (event rate 
97.4%; CI 88.3%-99.5%; I²= 86,7%) and the Erbium:YAG laser (rate of event 95.8%; 
CI 75.6%-99.4%; I²= 86,7%). Some treatments were associated with recurrence of 
lesions (n=22 studies), but with a small rate, of 11.3% (95% CI 7.4-16.7%; I²: 67.5%). 
Most therapeutic modalities had adverse effects of hyperpigmentation, 
hypopigmentation and scar. These results highlight that is paramount that clinicians 
consider the limitations, advantages and disadvantages of each treatment tailored for 
each patient. The high heterogeneity between studies (I2 > 75%) and the lack of 
standardized outcomes prevented further conclusions about the profile of some 
treatments. Well-designed clinical trials and the development of a core outcome set for 
XP are necessary for a more assertive decision by the clinician with the patient. 
 
Keywords: periorbital xanthoma; Xanthelasma palpebrarum; aesthetic treatments; 
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1 INTRODUÇÃO  
 
O xantoma cutâneo é caracterizado pelo depósito de lipídio intracelular, sendo 
o xanthelasma palpebrarum (XP) a forma mais comum desse tipo de xantoma1, 2. O 
XP é definido como pápulas, nódulos ou placas de coloração amarelada presentes ao 
redor dos olhos, sendo mais frequente na região do canto interno da pálpebra, 
dominantemente na pálpebra superior3. É histologicamente definido pela composição 
das chamadas ‘células espumosas’, sendo elas ricas em vacúolos lipídicos e em 
cristais de colesterol4. Ocasionalmente, também é caracterizado pela presença de 
células gigantes de Touton na camada média e superior da derme5. Essas lesões 
podem ser circunscritas ou difusas1, ocorrendo com maior incidência em mulheres 
(1,1%) que em homens (0,3%)6.   
Diferentes condições de saúde como a hiperlipidemia primária (presença de 
aumento dos níveis de colesterol) ou secundária, causada por patologias como o 
diabetes mellitus e o hipotireoidismo, podem estar associadas ao aparecimento do 
xantelasma. Outras patologias e fatores de risco como as doenças cutâneas 
inflamatórias, eritrodermia/dermatite esfoliativa e a dermatite alérgica de contato 
também têm sido relacionadas ao XP3. No entanto, a formação destas lesões é 
considerada muito comum em pacientes normolipidêmicos, que representam 25 a 
75% dos casos6.  
Apesar de o XP ser uma lesão benigna e assintomática, causa um grande 
incômodo estético aos pacientes. Os danos causados por essa afecção dermatológica 
afetam o aspecto psicossocial, auto-estima e a qualidade de vida do indivíduo7. Estes 
danos compreendem o aparecimento de uma imagem corporal negativa, redução da 
auto-estima, isolamento, dificuldade de comunicação e convívio, chegando até a 
acarretar fobia social8. Há reportes de sofrimento psicológico devido à desfiguração 
cosmética causada pela lesão9. Isso ocorre, também, em consequência da sua 
localização em uma região proeminente do rosto, sendo esse o principal motivo pela 
procura para sua remoção nos consultórios médicos5.  
Atualmente, há diversos tipos de tratamentos utilizados para remoção do 
xantelasma, no entanto, nem todos produzem resultados completamente 
satisfatórios3. Há cerca de 30 anos o único tratamento utilizado era a cirurgia com 
instrumentos de aço à frio. Tendo em vista que este método acabava aumentando os 
riscos de recorrência e o aparecimento de complicações, métodos alternativos 
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começaram a ser considerados com o objetivo de uma maior preservação da pele5.  
Sendo assim, diversos tratamentos utilizando laser, métodos destrutivos de 
cauterização química, como a criocirurgia, o ácido tricloroacético e a radiofrequência 
têm sido utilizados como uma alternativa à modalidade cirúrgica2.  
Entretanto, ainda não há um ‘padrão ouro’ para o tratamento do XP com 
resultados em curto e longo prazos. Além disso, muitas das intervenções estão 
associadas à recorrência das lesões e aparecimento de efeitos adversos indesejados, 
como cicatrizes e alteração da pigmentação da pele9. Adicionalmente, até o momento, 
não há na literatura científica evidências comparativas atualizadas sobre os riscos e 
benefícios destes tratamentos estéticos, o que pode impedir tomadas de decisão 
clínicas mais assertivas junto ao paciente.  
Neste contexto, estudos do tipo revisão sistemática com meta-análises podem 
contribuir ativamente para reunião e síntese criteriosa da melhor e mais atualizada 
evidência disponível que permita conclusões robustas sobre os efeitos das 
tecnologias em saúde em determinado cenário. Esse tipo de estudo secundário faz 
uso de metodologia científica sistemática e reprodutível, coletando toda a informação 
empírica que se encaixe em critérios de elegibilidade pré-definidos, com objetivo de 
responder a uma questão específica de pesquisa. Uma revisão sistemática bem 
executada tem o potencial de fornecer resultados mais confiáveis, reduzindo, assim, 



















2.1 OBJETIVO GERAL  
 
Avaliar o perfil de eficácia e segurança dos tratamentos estéticos disponíveis 
para remoção do XP. 
 
1.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 
 
 Reunir evidências de eficácia e segurança dos tratamentos estéticos 
disponíveis para remoção do XP; 
 Avaliar o risco de viés dos estudos incluídos na revisão sistemática; 
 Analisar qualitativamente e quantitativamente as evidências encontradas para 
delineamento dos perfis de eficácia e segurança dos tratamentos avaliados;  




3 REVISÃO DE LITERATURA 
 
3.1 XANTOMAS CUTÂNEOS: CARACTERÍSTICAS E DEFINIÇÕES 
 
Os xantomas cutâneos são caracterizados pelo depósito de lipídio intracelular 
na derme ou nos tendões11, sendo formados em decorrência de distúrbios primários 
ou secundários no metabolismo lipídico1. Possuem  morfologia variável12 e podem ser 
subdivididos com base na suas características clínicas, distribuição anatômica 
(FIGURA 1), morfologia e desenvolvimento13 em: xantomas eruptivos, 
tuberosos/tuberoeruptivos, tendinosos, verruciformes e planos/xantelasmas1.  
Os xantomas eruptivos são erupções de pápulas cutâneas amareladas 
circundadas pela presença de um halo eritematoso11,14, 15. Aparecem geralmente em 
extremidades extensoras, como no antebraço, nádegas, cotovelos e ombro16. Essas 
lesões podem aparecer em pacientes normolipidêmicos em locais pós-traumáticos, ou 
também podem indicar a presença de hipertrigliceridemia ou quilomicronemia17.  
Caracterizando-se de vermelho a amarelo, as lesões de xantoma tuberosos 
são nódulos que aparecem normalmente em regiões extensoras do corpo, como por 
exemplo: joelhos, nós dos dedos, cotovelos, nádegas e palma das mãos11. São 
consideradas lesões grandes, confluentes e podem ser isoladas ou agrupadas, 
estando relacionadas à alteração nos níveis séricos de colesterol16,17. São lesões 
inicialmente menores, parecendo pápulas pequenas e lisas, podendo ser então 
confundidas com as lesões de xantoma eruptivo11; mais tarde se aglutinam tornando-
se multilobadas16.   
O xantoma tendinoso se faz presente nos tendões, ligamentos e fáscia, 
ocorrendo com maior frequência nos tendões extensores das mãos, cotovelos, joelhos 
e tendões de Aquiles11,16,18. Por conta da sua localização, as lesões do xantoma 
tendinoso podem ser confundidas com os nódulos presentes em pacientes com artrite 
reumatoide15. São amareladas ou da cor da pele, sendo consideradas um sintoma de 
hipercolesterolemia familiar, tendo sua manifestação como hiperlipidemia do tipo IIa19.   
As lesões de xantoma verruciformes ocorrem principalmente na boca e região 
anogenital e são caracterizadas como placas assintomáticas com diâmetro médio de 
1 a 2 centímetros1. São parecidas, clinicamente, com as lesões causadas pelo 
papiloma vírus humano (HPV) e leucoplasia, não possuindo, entretanto, relação com 
uma mudança do perfil lipídico do paciente, podendo persistir no corpo durante anos17.  
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Os xantomas planos podem ser definidos como placas, manchas, máculas e 
pápulas não-inflamatórias, com a coloração variando do amarelo ao laranja e 
localização variada. Os locais onde há maior probabilidade de aparecimento são na 
região do pescoço, dobras flexurais, parte superior do tronco e região ao redor dos 
olhos1. Essas lesões são levemente elevadas na pele, sendo difusas e possuindo uma 
borda demarcada19.  O xantelasma é considerado o tipo mais comum de xantoma 
planar, ocorrendo em especial ao redor dos olhos e na região das pálpebras1,11,17. 
Esses xantomas planos podem estar relacionados à presença de algumas patologias 
como atresia biliar ou cirrose biliar primária em pacientes com distúrbios 
linfoproliferativos, podendo também serem observados em pacientes 
normolipidêmicos1.    
 
FIGURA 1 - DISTRIBUIÇÃO ANATÔMICA DOS XANTOMAS 
 
FONTE: O autor (2021). 
 
Há ainda relatos na literatura de casos isolados de xantomas que não se 
encaixam em uma classificação ordenada. O Quadro 1 apresenta diferentes 
patologias cutâneas que podem estar relacionadas à presença de lesões de 
xantoma13. 
• Eruptivo • Plano 
• Tuberoso Plano (normotlpêmico) 
• Tuberoerupt1vo • Xantelasma 




QUADRO 1 - DOENÇAS QUE APRESENTAM CÉLULAS DE XANTOMA NA PELE 
 
Xantoma eruptivo Tumor xantomatoso plexiforme Lepra lepromatosa 
Xantoma tuberoso Xanthoma disseminatum Rinoescleroma 
Xantoma tendíneo Xanogranuloma juvenil 
Síndrome de “POEMS” 
 
Xantoma planar Xantogranuloma necrobiótico 
Histiocitose nodular 
progressiva 
Xantoma verruciforme Xantogranuloma orbital Doença de Tangier 
Xantoma papular Lipogranulomatose disseminada Eritrodermia 
Xantomatose facial 








Síndrome de histiócito 
azul-marinho 




A hiperlipidemia é muito comum em grande parte da população, sendo 
estimado que somente na América do Norte mais de 100 milhões de pessoas 
possuem alto nível sérico de colesterol (>200 mg/dL)1. Os altos níveis de colesterol 
estão associados ao adoecimento de uma considerável parcela da população 
brasileira e mundial, aumentando o risco de infarto agudo do miocárdio (IAM), 
acidentes vasculares cerebrais (AVC) e doenças arteriais periféricas. Esse aumento 
nos níveis séricos de colesterol também está relacionado à morte prematura de 2,6 
milhões de pessoas segundo relatório da Organização Mundial da Saúde (OMS) em 
2009. Já em relação aos níveis séricos altos de LDL, só no Brasil foram estimados 
99.315 óbitos apenas em 201720.  Porém, apesar deste número elevado de pacientes 
hiperlipidêmicos pelo mundo, nem todos eles irão apresentar, necessariamente, 
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manifestações de xantomas cutâneos. Sendo assim, não é possível prever quem irá 
desenvolver essas lesões, visto que seu mecanismo de formação ainda não é 
completamente conhecido e não está exclusivamente interligado com a presente de 
alteração sérica de colesterol1.  
O que já se sabe é que a lesão de xantoma cutâneo é formada pelo acúmulo 
de células repletas de depósito de colesterol, as chamadas células espumosas (foam 
cells)14. As lesões xantomatosas são formadas por uma infiltração compacta dessas 
células espumosas na derme. No entanto, essas podem chegar até a região da 
hipoderme, acometendo também os tendões em alguns tipos de xantomas. Além 
disso, é possível encontrar células gigantes do tipo Touton, e, nas lesões mais 
recentes, infiltrados inflamatórios (como linfócitos e neutrófilos)17.   
Os monócitos representam a forma imatura dos macrófagos, sendo fonte 
destas células em praticamente todas as respostas inflamatórias nos tecidos do corpo, 
produzindo citocinas e absorvendo moléculas e células tóxicas21. As lipoproteínas de 
baixa densidade (LDL) são a principal via de distribuição das moléculas de colesterol 
exógeno às células. Os macrófagos possuem receptores para estas lipoproteínas, os 
quais são fortemente acoplados ao colesterol presente, evitando, desta forma, o seu 
acúmulo dentro da célula. No entanto, os macrófagos derivados de monócitos 
possuem receptores de “scavenger” ou receptores acetil-LDL, que não possuem 
regulação por níveis intracelulares de colesterol22.  
As foam cells são caracterizadas por macrófagos ricos em lipídios13, 
componentes que se fazem presentes nas placas arterioscleróticas. Esse nome é 
baseado no seu aspecto microscópico, que conforme ilustrado na FIGURA 2, consiste 
em um enorme acúmulo de lipídio no citoplasma da célula23. Já as células gigantes 
do tipo Touton são células multinucleadas derivadas de macrófagos que contêm 
partículas de lipídios1. Elas são formadas pela presença de uma coroa central de 
núcleos envolta por um citoplasma com xantomização periférica, sendo característica 
presente apenas nas histiocitoses e alguns tipos de xantomas17, principalmente no 
xantogranuloma juvenil1. 
 




FONTE: Adaptado de Bolognia (2008)1. 
 
A formação e acúmulo dessas células ricas em lipídios atraem monócitos para 
a região, que posteriormente irão se diferenciar em macrófagos, sendo então capazes 
de absorver as lipoproteínas presentes no tecido, na tentativa de assegurar a 
“limpeza” do local. Esse metabolismo lipídico realizado pelos macrófagos é 
caracterizado pela captação, esterificação e efluxo de colesterol24. O acúmulo massivo 
de lipídio intracelular está relacionado, geralmente, ao aumento da captação de 
lipoproteínas de baixa intensidade modificadas (LDLm) e da redução do 
processamento do colesterol, que é transferido para as lipoproteínas de alta 
densidade (HDL)23. Sendo assim, a desregulação destas vias de metabolismo lipídico 
acarreta a formação destes macrófagos densamente ricos em partículas de lipídio, 
formando as células espumosas citadas acima25. Foi demonstrado in vitro que a 
indução da formação destas células é decorrente, também, da alteração dos 
macrófagos associada a presença da LDL modificada por acetilação22.    
Há diversas evidências de que os lipídios encontrados nestas células de 
xantoma são os mesmos presentes na circulação sanguínea1. Desta forma, sabe-se 
que a lipoproteína de baixa densidade (LDL) desempenha um papel importante na 
formação das células espumosas e na aterogênese, por conta da capacidade de 
sofrer modificação por meio do processo oxidativo25,26. Em condições normais, as 
partículas de LDL possuem como função realizar o transporte de lipídios para os 
órgãos e tecidos. O LDL nativo (LDLn), aquele que não sofreu nenhuma modificação, 
não está relacionado à aterogênese, porém, em condições patológicas, ele pode 
sofrer algumas reações como oxidação, glicação e carbamilação,  tornando-se pro-





O mecanismo de formação das células espumosas, então, consiste na 
oxidação do LDLn, que é posteriormente englobado pelos macrófagos utilizando 
diversos receptores eliminadores (FIGURA 3)26.  Essa oxidação do LDLn é realizada 
por oxidantes celulares produzidos pelos macrófagos e outras células inflamatórias. 
O LDL-Ox, então, recruta monócitos para a região, prejudicando também a motilidade 
dos macrófagos e bloqueando o seu retorno à circulação sanguínea. O englobamento 
do LDL-Ox é realizado por meio de receptores necrófagos presentes nos macrófagos, 
o que resulta em células carregadas de lipídios que se acumulam na região27.  
 
FIGURA 3 - MECANISMO DE FORMAÇÃO DAS “FOAM CELLS” NO XANTOMA 
 
FONTE: Adaptado de Ackermann (2016). 
NOTA: Ilustração mostrando como o acúmulo de LDL-Ox em um ambiente com alto colesterol pode 
resultar na formação da lesão de xantoma. (1): Entrada de LDLn da circulação sanguínea no 
compartimento intersticial. (2): Formação do LDL-Ox por meio de reação dos oxidantes celulares 
produzidos por macrófagos e outras células inflamatórias com o LDLn. Seta verde representa o 
recrutamento dos monócitos em circulação pelo LDL-Ox. Já a seta vermelha representa o bloqueio do 
retorno dos macrófagos à circulação, que tiveram sua motilidade prejudicada pelo LDL-Ox. (3): 
Macrófagos englobam as moléculas de LDL-Ox, resultando na formação das foam cells. (4): Estas 
células se acumulam formando a lesão de xantoma na região27.  
 









O relato mais antigo e conhecido da lesão de XP está presente na pintura de 
1506 de Leonardo da Vinci, a Mona Lisa (La Gioconda). Na pintura, é retratada uma 
mancha irregular e amarelada presente na sua pálpebra superior esquerda e um 
inchaço acinzentado no dorso da mão direita. Estas manchas presentes na Mona Lisa, 
então, sugerem a primeira evidência de lipoma subcutâneo e XP da época, sendo 
assim, uma desordem cutânea provavelmente já prevalente no século XVI28.    
Conhecido também como xantelasma, o XP é dermatologicamente definido 
como pápulas, nódulos ou placas isoladas de coloração amarelo alaranjada presentes 
na região ao redor dos olhos (FIGURA 4)1, 3. É considerada a forma mais comum de 
xantoma cutâneo6, 22, 29. Não existem dados epidemiológicos exatos sobre sua 
prevalência, porém, estima-se que 95% dos casos de xantoma são lesões de 
xantelasma14. Diferenciam-se dos outros tipos de xantomas em decorrência da 
completa ausência de fibrose e pela localização mais superficial na pele22. 
 
FIGURA 4 - ILUSTRAÇÃO REPRESENTANDO LESÃO TÍPICA DE XANTOMA PERIORBITAL 
(XANTHELASMA PALPEBRARUM) 
 
FONTE: O autor (2021). 
 
A lesão de xantelasma ocorre com uma maior incidência em mulheres (1,1%) 
do que em homens (0,3%) e é mais comum em adultos de meia idade e idosos6. A 
idade inicial para o aparecimento da lesão varia entre 15 a 73 anos, com um pico de 
incidência entre 30 e 50 anos3. Geralmente, estas lesões se apresentam com uma 
aparência suave, semissólida ou calcária22. A presença de depósito lipídico na região 
Lesões de xantelasma: 
Presença macroscópica de placas 
de coloração amarelo-alaranjada 
ao redor dos olhos 
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é capaz também de gerar o aparecimento de um aspecto vermelho escuro ou marrom 
da lesão, podendo variar sua textura e firmeza29.  
São lesões assintomáticas19, porém com tendência de permanência e  
possibilidade de progressão, multiplicação e até coalescência22. Partindo de manchas 
muito pequenas, o seu crescimento ocorre lentamente no decorrer de meses ou 
anos19. As lesões geralmente possuem distribuição simétrica no lado medial das 
pálpebras superiores, no entanto, elas também podem aparecer nas pálpebras 
inferiores3.   
O xantelasma pode ser classificado em três diferentes graus, dependendo da 
sua localização e extensão16, 30:  
a) Grau I: quando as lesões aparecem e são vistas apenas na pálpebra 
superior;  
b) Grau II: quando as lesões se estendem ao canto medial dos olhos;  
c) Grau III: quando há o aparecimento de lesões tanto na pálpebra superior 
quanto na inferior;  
d) Grau IV: quando há difusão das lesões nos aspectos medial e lateral das 
pálpebras superiores e inferiores.  
 
A presença da sua localização ao redor dos olhos está correlacionada com as 
características específicas deste local, como por exemplo: presença de epiderme mais 
fina, de folículos pilosos de pelos menos espessos e também de fibras musculares 
estriadas1. As regiões ao redor dos olhos também apresentam movimentação e fricção 
constantes, sendo consequentemente um fator de favorecimento para o aparecimento 
das lesões nestas áreas do rosto6.  
Como no xantoma, o xantelasma é proveniente do acúmulo de lipídio, sendo 
caracterizado pela formação de pequenos agregados de células espumosas na pele.  
A presença de células inflamatórias e fibroses não é encontrada na lesão causada por 
xantelasma, podendo ser visto apenas um pequeno aumento de mastócitos1, 13. Desta 
forma, o XP é histologicamente definido pela ocorrência da deposição de células 
espumosas associadas ao tecido fibroproliferativo. Esse depósito ocorre ao redor dos 
anexos cutâneos e vasos sanguíneos na região das camadas média e superficial da 
derme31. Há também a presença de moléculas de colesterol esterificado dentro destes 
vacúolos dos macrófagos3. São contidos, nessas células espumosas, vacúolos de 
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lipídios não ligados a membrana, lisossomos e corpos residuais, que são produtos 
finais provenientes da digestão intracelular22. 
O diagnóstico de xantelasma é realizado apenas pela análise da aparência 
clínica da lesão32. Visto isso, é muito importante a cautela para que não haja confusão 
com outra patologia cutânea, como em casos de xantogranuloma necrobiótico, asma 
com início na idade adulta e xantogranuloma periocular (Adult onset asthma and 
periocular xanthogranuloma - AAPOX), hiperplasia sebácea e siringoma. São essas, 
então, as principais condições a serem consideradas para realização de um 
diagnóstico diferencial1, 3. Algumas lesões atípicas devem ser distinguidas da Doença 
de Erdheim-Chester, que se caracteriza por ser uma patologia xantogranulomatosa 
sistêmica na qual há a presença de lesões endurecidas (proteinose lipoide) e uma 
série de nódulos ao redor dos olhos3. 
 
3.3.1 Xanthelasma e perfil lipídico  
 
Os xantomas podem ser classificados de acordo com alterações do perfil 
lipídico do paciente portador da lesão em hiperlipidêmicos e normolipidêmicos19. 
Entretanto, o aparecimento e agravamento das lesões de XP não são exclusivamente 
correlacionados aos níveis plasmáticos de lipídio, sendo que 50% dos casos de 
xantelasma são normolipidêmicos, possuindo prevalência de 10-20% em pacientes 
com hipercolesterolemia familiar (HF)33. Desta forma, os xantomas não podem ser 
considerados uma lesão exclusiva da hiperlipidemia, no entanto, faz-se muito 
importante a investigação do perfil lipídico quando há sua presença17. 
Quando o acometimento da lesão ocorre em crianças e jovens adultos, há 
uma correlação com HF ou disbetalipoproteinemia familiar (DF). Pacientes que 
apresentam a lesão antes dos 25 anos de idade são fortes candidatos à suspeita da 
presença de HF34. Já pacientes com HF geneticamente confirmada apresentam uma 
maior frequência de manifestação do xantelasma e maiores níveis de LDL e apoB35.  
Sendo assim, é muito importante a avaliação do perfil lipídico do paciente e a 
realização de uma triagem a fim de investigar possíveis patologias associadas19. 
Embora as lesões de xantelasma sejam avaliadas pela sua aparência clínica, elas 
podem ser um tipo de ‘marcador’ importante de algumas doenças de base32.  
Segundo Govorkova et. al (2018)6, estudos in vitro com pacientes portadores 
de xantomas (normolipidêmicos e hiperlipidêmicos) demonstraram uma síntese 
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aumentada de todos os principais grupos lipídicos presentes nestes tecidos. Ou seja, 
níveis reduzidos de lipoproteína de alta densidade (HDL) também podem ajudar na 
formação do xantelasma, mesmo em pacientes sem problemas no perfil lipídico, pois 
há uma dificuldade na recuperação destas moléculas de colesterol das células.   
O aumento dos níveis de colesterol total, particularmente o nível de LDL, foi 
observado em pacientes portadores da lesão de XP. Diferentes tipos de lipoproteínas 
estão relacionados a específicos tipos de apolipoproteína (Apo). A apo B por exemplo, 
está associada a VLDL e LDL, sendo a apo A-I associada a HDL. Segundo Tursen et. 
al (2006)36, os níveis alterados de colesterol e apolipoproteinas A e B mostram um 
maior risco de arteriosclerose (sendo, níveis mais baixos de Apo A e níveis altos de 
Apo B e colesterol). Níveis alterados de apo B sérica e também a alta espessura das 
camadas íntimas e médias das artérias carótidas, encontrados em pacientes com 
xantelasma, mostram significante presença de dislipidemia e de risco de 
arteriosclerose em parte destes pacientes34, 36.  
É importante salientar que nenhuma diferença estrutural significativa foi 
encontrada entre as células espumosas dos xantelasmas normolipidêmicos ou 
hiperlipidêmicos, nem mesmo com outros tipos de xantomas hipercolirestêmicos. 
Porém, o aparecimento dessas lesões em pacientes sem alterações lipídicas está 
correlacionado com diversos outros fatores, como a presença de inflamações, 
infecções e traumas locais.  O acometimento de infecções e traumas é capaz de 
alterar a permeabilidade vascular, aumentando a taxa de vazamento capilar de LDL 
para a derme. Sendo assim, nas regiões onde há movimentação e atritos constantes, 
o aparecimento de lesão nas regiões das pálpebras acaba sendo explicado6, 22.  
 É possível, ainda, correlacionar a presença do XP com um significativo 
aumento da fissura do miocárdio e doença isquêmica das extremidades inferiores. O 
xantelasma é considerado um fator de risco para doença isquêmica do coração, 
independentemente da presença de outros fatores de risco cardiovascular. Há 
também uma significante correlação com a prevalência de doença hepática não 
alcoólica3, 14.  
Outras patologias e estados fisiológicos também estão associados ao 
aparecimento de XP, tais como hiperlipidemia secundária (em que também há 
alteração do perfil lipídico), diabetes mellitus, síndrome nefrótica, hipotireoidismo, 
obesidade, gravidez, alimentação e colestases. A hiperpigmentação periorbital, 
tabagismo, dermatites de contato e anormalidade nos macrófagos também são fatores 
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clínicos patológicos potencialmente associados à manisfestação da lesão de 
xantelasma1, 9, 32.  
As lesões de xantelasma, então, podem ser classificadas como desordens de 
pele benignas e assintomáticas, que dificilmente geram outras complicações cutâneas 
na região que se estabelece (raramente se magnificam e crescem ao ponto de obstruir 
a visão ou acometer grandes extensões palpebrais). No entanto, elas são 
consideradas lesões que, geralmente, são desfigurantes para o rosto do paciente, por 
conta de se instalarem como placas amareladas numa região extremamente visível 
da face: a região das pálpebras. Visto isso, a grande maioria dos pacientes busca 
tratamentos para remoção do xantelasma por razões cosméticas. Entretanto, devido 
à localização do XP (proximidade dos olhos) e pelas taxas elevadas de casos de 
recorrência da lesão, a sua remoção é considerada de grande dificuldade na clínica, 
afetando diretamente a satisfação do paciente e prognóstico do tratamento1,9,29,37. 
 
3.4 PROBLEMAS DE PELE E O IMPACTO NA QUALIDADE DE VIDA 
 
Em decorrência da sua característica crônica e baixa mortalidade, a 
importância das doenças cutâneas é muitas vezes subestimada. A frequência das 
doenças de pele é alta, visto que entre 21% e 87% da população pode sofrer 
desordens cutâneas de algum tipo38. Desta forma, são condições extremamente 
frequentes na população, acompanhadas muitas vezes de descamações, dor, rubor, 
vermelhidão e coceira da região. Quando comparadas a outras patologias, as 
desordens cutâneas têm uma maior chance de provocar problemas psicológicos nos 
pacientes que as possuem. A psoríase, por exemplo, é uma patologia que causa 
extremo incômodo, pois é caracterizada por constante coceira da região, afetando o 
sono, trabalho e a vida do paciente. Outros exemplos são a acne, dermatite atópica e 
alopecia, que acabam afetando diretamente as características físicas, interferindo na 
aparência e por conseguinte no emocional, psicológico e sociabilidade do indivíduo39.  
As desordens cutâneas são consideradas fatores de risco do aparecimento 
de depressão, transtorno de ansiedade e de humor, o que pode inteferir no curso de 
muitas doenças e no sucesso terapêutico. Um fraco estado emocional pode gerar o 
agravamento dos sintomas existentes e também afetar o prognóstico da doença, 
tornando-se um ciclo vicioso ao portador. A dificuldade de se tratar uma doença de 
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pele também está fortemente atrelada a problemas psicológicos, podento tornar 
deprimidas as pessoas portadoras dessas patologias38,39.  
As dermatoses possuem, portanto, um impacto significativo na autoimagem, 
relação com os demais indivíduos e autoestima dos pacientes40. Por isso, as doenças 
de pele enquadram-se como um quarto da procura por consultas na atenção primária 
à saúde. Isso acontece por conta do significativo comprometimento da imagem e 
psicológico desses pacientes, visto que a autoimagem é importante na formação da 
personalidade individual, afetando além da sua saúde mental, também suas atitudes 
em relação ao ambiente em que convive38.  
Neste contexto, sabe-se que certas doenças de pele diminuem 
significativamente a qualidade de vida dos portadores39. Diversos fatores podem 
contribuir no grau de influência na qualidade de vida, como região do corpo afetada, 
histórico/tempo da doença e características individuais41. As medidas de qualidade de 
vida têm grande importância quando relacionadas a doenças de pele, pois embora 
elas não sejam uma ameaça a vida, são capazes de impactar no aspecto psicossocial, 
nas relações interpessoais e em algumas atividades do cotidiano42. Sendo assim, faz-
se indispensável a avaliação da qualidade de vida destes indivíduos, contribuindo, 
desta forma, com diferentes estratégias para o manejo terapêutico. Existem escalas 
para a medição da qualidade de vida para dermatoses em geral, analisando o impacto 
destas patologias em diferentes aspectos na vida dos pacientes43. O DLQI 
(Dermatology Life Quality Index) consiste numa escala, validada para uso no Brasil, 
que tem como objetivo avaliar o quanto o problema de pele foi capaz de afetar a vida 
de determinado indivíduo. Ele é caracterizado por dez itens de seis categorias: lazer, 
sintomatologia e sentimentos, atividades do cotidiano, relações interpessoais, 
tratamento e escola/trabalho (ver Anexo 1)41.  
 
3.5 TRATAMENTOS PARA O XANTELASMA PALPEBRAL 
 
Diversos tipos de tratamentos podem ser indicados para a remoção da lesão 
de xantelasma. No entanto, o manejo clínico irá depender de muitos fatores, como por 
exemplo a presença de hiperlipidemia, a localização do XP, sua profundidade, 
tamanho e tipo. Os pacientes geralmente procuram médicos dermatologistas, 
oftalmologistas ou cirurgiões plásticos para tratar essa condição e realizar o 
procedimento de remoção da lesão1, 3, 9, 29, 44.  
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Não há diretrizes clínicas internacionais ou brasileiras para tratamento do XP, 
porém, há na literatura algumas informações de delineamento destas terapias, 
existindo um algorítimo publicado por Nair et. al em 20183, sendo este o mais atual 
para auxílio de uma melhor tomada de decisão baseado nas características dos 





FIGURA 5 - FLUXOGRAMA PARA MANEJO DE PACIENTES COM XANTELASMA 
 
FONTE: Adaptado de NAIR (2018)3. 
NOTA: LDL: lipoproteínas de baixa densidade; DIC: doença isquêmica do coração. 
 
No caso de pacientes não normolipidêmicos, deve-se investigar a presença 
de distúrbio de lipoproteína subjacente e outros fatores que possam estar 
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exacerbando o aparecimento da lesão. Em decorrência disto, é muito importante que 
seja realizada uma abordagem multidisciplinar para tratamento destes pacientes mais 
complexos. Nestes casos, é importante a realização de alteração da dieta e também 
uso de fármacos dislipidemiantes1. A principal classe de medicamentos 
hipolipemiantes são os inibidores da enzima HMG-CoA redutase (vastatinas ou 
estatinas), enzima esta que faz parte da via metabólica de produção do colesterol. 
Estes inibidores (ex. sinvastatina, rosuvastatina, atorvastatina) são capazes de 
diminuir os níveis de lipoproteínas de baixa densidade, aumentando as lipoproteínas 
de alta densidade e reduzindo o nível de triglicerídeos45.  
Alguns outros tipos de tratamentos orais são encontrados na literatura, como 
por exemplo o uso do probucol e do alirocumab. Acredita-se que o probucol atue como 
um antioxidante, agindo na inibição da aterogênese através da limitação da formação 
do LDL-Ox, principal molécula formadora das células espumosas. Já o alirocumab, 
um anticorpo monoclonal pertencente a classe de terapia anticolesterol, é capaz de 
inibir a enzima PCSK9 (pró-proteína convertase subtilisina/kexina tipo 9). Ambas as 
terapias orais foram capazes de reduzir a lesão de XP, por diminuírem o nível de LDL 
no sangue9. No entanto, como muitos pacientes com a lesão de xantelasma não 
possuem alterações no perfil lipídico (acima de 50%), eles não necessitam de 
tratamentos farmacológicos como conduta principal3. 
Há cerca de 30 anos, a única técnica considerada eficaz para remoção da 
lesão de XP era a cirurgia utilizando instrumentos de aço frio. Apesar de ser um 
tratamento corriqueiro, o risco de reincidências da lesão e ocorrência de ectrópio (não 
fechamento total da pálpebra, deixando a esclera exposta) são elevados. Por estes 
fatores e considerando que há escassez de tecido cutâneo ao redor dos olhos, os 
profissionais de saúde e pesquisadores vêm buscando modalidades de tratamentos 
alternativas32.  
Atualmente, diversas são as intervenções disponíveis para a remoção da 
lesão de XP. Entretanto, muitas delas não se apresentam completamente eficazes, 
ou seja, possuem resultados insatisfatórios, ou levam a efeitos adversos indesejados 
– como cicatrizes, infecções e alteração da pigmentação da pele. Os métodos mais 
utilizados incluem a incisão cirúrgica, aplicação de lasers, tratamento tópico com ácido 
tricloroacético, radiofrequência e criocirurgia3, 29, 33.  
Como no XP podem ocorrer casos mais agravados, como lesões extensas e 
de maior profundidade, é muito importante um maior cuidado no manejo terapêutico 
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desses pacientes. Sendo assim, vale ressaltar que lesões profundas não devem ser 
tratadas com a utilização de lasers, apenas lesões mais superficias e pequenas 
(<5mm). Essas lesões maiores, profundas e que acometem ambas as pálpebras 
podem proporcionar a ocorrência de defeito parcial da região, sendo consideradas de 
baixa aceitação estética pelos pacientes, causando baixa autoestima e até isolamento 
social. São considerados casos mais desafiadores para os clínicos, visto que 
necessitam de uma intervenção mais eficiente, utilizando incisões de maior extensão 
e profundidade e até enxertos em casos mais graves3,44.  
Portanto, a escolha do tratamento cirúrgico se faz pertinente apenas em casos 
mais graves, em que a lesão acomete uma profundidade maior, diminuindo as 
chances de deformidade da região, cicatrizes aparentes e possibilidade de 
recorrência. Em outros casos, é possível a avaliação do clínico para utilização de 
modalidades terapêuticas menos invasivas3. A TABELA 1 apresenta uma síntese 
dessas principais modalidades, seguia de suas características, potenciais efeitos 
colaterais e custos estimados.  
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TABELA 1 - TÉCNICAS UTILIZADAS PARA REMOÇÃO DO XP  
Tratamentos Tipos/ Variações Características Efeitos adversos Taxa de custo 
Cirúrgicos 
Uncapping surgery, flap cutâneo, 
flap de músculo orbicular do olho, 
enxerto de pele, blefaroplastia3 
Geralmente realizada uma incisão no local, sendo “erguida” uma parte da 
lesão e retirado o colesterol depositado no local. Em casos mais graves e 
profundos o enxerto de pele se faz uma boa opção3. 
Recorrência da lesão, cicatrizes, 
ectrópio9, 32. R$ 3.000 a R$ 15.000* 
Tratamentos à laser 
Laser de CO2 (dióxido de carbono) 
A modalidade à laser mais utilizada para XP é a de CO246. Emitindo 
comprimento de onda de 10.600 nm, é um laser de tipo gasoso e possui a 
água como cromóforo alvo, podendo ser utilizado em tecidos pigmentados 
ou não. Possui irradiância e intensidade variáveis, o que possibilita ser 
utilizado para uma variedade de doenças de pele47. 
Hiperpigmentação, hipopigmentação, 
eritema, cicatrizes hipertróficas, 
infecções, queimaduras, ectrópio 
transitório ou permanente da pálpebra 
inferior e lesões de córnea2,48,49. 
12.857 a 85.714 €47 
Laser de Er:YAG 
Emitindo luz infravermelha com comprimento de onda de 2.940 nm, possui 
afinidade e é absorvio pela água da pele. Altamente preciso, há pequena 
profundidade de penetração por pulso50. É um laser muito utilizado no 
resurfacing da pele e em lesões epidermais51. 
32.857 €47 
Laser de Nd:YAG 
É um tipo de laser sólido do tipo isolantes dopados. Realiza ablação no 
tecido através da ionização de átomos e moléculas pela formação de 
plasma. Possui vantagens por conta da sua maior profundidade de 
penetração52. Emite luz infravermelha em 1064 nm, e quando a frequência 
é dobrada, o comprimento de onda cai para 532 nm. É muito utilizado na 
remoção de tatuagens e pelos (em fototipos de pele escura) e resurfacing 
da pele51.  
42.857 €47 
Laser de corante pulsado (Pulsed 
Dye Laser – PDL) 
É um laser utilizado em dois comprimentos de onda diferentes: 510 nm e 
585 nm. Possui aplicabilidade em alguns problemas cutâneos, como 
pigmentação superficial, remoção de tatuagens, lesões vasculares, estrias e 
cicatrizes hipertróficas51.  
- 
Radiofrequência Varia diâmetro, espessura e frequência da aplicação53 
 
O principal efeito da radiofrequência consiste em realizar o aquecimento da 
região da derme, atingindo consequentemente fibras de colágeno e 
elastinas53. 
 
Hiperpigmentação e hipopigmentação 
no local48. R$ 50,00 à R$ 250,00* 
Peeling químico Ácido tricloroacético em diferentes concentrações, de 30% a 100% 
Usada topicamente, é capaz de ser destrutiva para a lesão, sendo sua 
aplicação relativamente simples9. 
Hiperpigmentação local e aparecimentos 
de cicatrizes9. R$ 35,00 à R$ 150,00* 
Crioterapia Utilização de nitrogênio líquido9 
O mecanismo de ação deste método consiste em causar a vasoconstrição e 
formação de micro trombos por indução da morte celular e isquemia do 
tecido local9. 
Possíveis aparecimentos de edemas, 
formações vesiculares e bolhas 
(dependendo da resposta inflamatória)9. 
Média de R$ 200,00* 
Bleomicina/ 
Pingyangmycin Bleomicina injetável 
A bleomicina é uma droga citotóxica com atividade antitumoral, produzindo 
efeitos semelhantes a pingyangmycin. Ela é utilizada na forma de injeção 
intralesional54. 
Pode ocorrer citite e dano epidérmico no 
local da injeção54. Outros efeitos 
adversos não foram encontrados em 
literatura. 
- 
FONTE: O Autor (2021). 
NOTAS: *preços encontrados por meio de busca online, podendo variar dependento da clínica, marca do equipamento utilizado e extensão da área tratada 




Um estudo de 1976, de Mendelson e Messon55, avaliando o acompanhamento 
dos resultados pós-intervenção cirúrgica, mostrou que após incisão primária 40% dos 
pacientes tiveram recorrência da lesão. Autores afirmam também que, após incisão 
secundária, 60% dos pacientes reincidiram; essa taxa foi de 80% quando houve o 
envolvimento das quatro pálpebras29,55. Desta forma, um ponto muito importante no 
manejo de tratamento do XP é o prognóstico, visto que, independentemente do 
tratamento utilizado para a remoção da lesão, é muito comum o aparecimento de 
recorrência nos pacientes tratados44. Dessas reincidências, 26% aparecem no 
primeiro ano pós-tratamento, sendo mais comuns em pacientes com hiperlipidemais 
e quando há o acomentimento das quatro pálpebras. Estes dados enfatizam, portanto, 
a importância de um acompanhamento do paciente pós remoção da lesão de 
xantelasma3.  
  
3.4.1 Lasers: usos e aplicabilidades em dermatologia 
 
O termo “Laser” é um acrônimo de Light Amplification by Stimulated Emission 
of Radiation, que traduzindo significa “amplificação da luz por emissão estimulada de 
radiação”, tendo seu advento no final dos anos 1950 e início de 196056,57. Os lasers 
são caracterizados por equipamentos capazes de produzirem radiação 
eletromagnética (REM) por uma ‘emissão estimulada’. O primeiro relato de uso na 
área dermatológica é de 1963, em que o dermatologista Leon Goldman utilizou o laser 
ruby para o tratamento de diversas doenças cutâneas. Já em 1964 ocorreu o 
subsequente desenvolvimento do laser de argônio e de CO2, tornando-se o foco da 
pesquisa em dermatologia nas próximas duas décadas51. 
O sistema do laser é formado por alguns componentes essenciais: o meio do 
laser, a fonte de energia e os espelhos refletores (ver FIGURA 6). A cavidade ótica é 
onde encontra-se o meio do laser, sendo no ambiente ativo onde ocorre a emissão de 
radiação estimulada. Uma fonte externa é capaz de fornecer a energia inicial ao 
sistema do laser, podendo ser por eletricidade, outro laser ou até flashlamp. Sendo 
assim, essa luz é amplificada e há a emissão de fótons, que saltam dentro de uma 
cavidade formada por dois espelhos refletores em suas extremidades. Um dos lados 
é parcialmente refletor, possibilitando a passagem do feixe de luz por meio de um 




FIGURA 6 - CONSTITUIÇÃO BÁSICA DO SISTEMA DE LASER 
 
FONTE: O Autor (2021). 
 
A luz de laser possui várias propriedades que explicam a sua aplicabilidade 
terapêutica na medicina51. Sendo assim, ela possui como característica as 
propriedades de ser colimada, coerente, monocromática e de alta intensidade, 
diferenciando-se de outras formas de REM por gerar exclusiva potencialidade52.  
A propriedade monocromática consiste em um mesmo comprimento de onda 
discreto determinado pelo meio onde se encontra a cavidade ótica (ex. sólido, líquido, 
gás e de elétrons livres). Já a coerência se refere a luz de laser viajando em fase com 
o tempo e espaço (com os picos e vales alinhados) e em paralelo, caracterizando sua 
propriedade colimada. Essa última propriedade explica a possibilidade de propagação 
em longa distância sem que a luz passe por uma divergência, podendo, portanto, ser 
direcionada para tamanhos pequenos e permitir a destruição específica do local com 
grande precisão. Certos cromóforos presentes no interior da pele (ex. pigmentos de 
tatuagem, hemoglobina, melanina) absorvem seletivamente a energia emitida por 
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FIGURA 7 - CROMÓFOROS DA PELE 
 
FONTE: Adaptado de Omi e Numano (2014). 
NOTA: O eixo y mostra o coeficiente de extinção molar em escala logarítimica. Já no eixo x é 
mostrado o comprimento de onda na escala aritimética e logarítimica. Nota-se que cada material 
(água, oxihemoglobina, deoxihemoglobina e melanina) possuei um perfil de absorção diferente. Os 
lasers Er:YAG e CO2 possuem maior afinidade pelas moléculas de água. Já a melanina permite 
eficiência de diferentes lasers, possuindo absorção bastante ampla. 
 
O feixe de luz pode ser emitido de forma pulsada ou contínua52. O modo de 
luz pulsada é caracterizado pela emissão da luz de laser em alta energia, com 
pulsações de curtas durações com um intervalo relativamente longo entre cada pulso. 
Já a contínua se caracteriza pela emissão constante e de longa duração (mais de 1 
segundo) do feixe de luz, resultando em uma lesão do tecido não seletiva. Ainda há 
modos de quasi-contínuo (quasi-CW), longo pulsado (long-pulsed), curto pulsado 
(short-pulsed) e Q-switched. Quando o laser entra em contato com o tecido ele pode 
ser absorvido, transmitido ao longo do tecido, espalhado ou até refletido, sendo 
convertido em energia térmica, química ou acústica51,58. Todavia, o Q-switched é um 
tipo de emissão da luz pulsada em que a energia é liberada toda de uma vez, como 
uma explosão, por conta da presença de obturadores foto-óticos. Por conta disso, 
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esses tipos de lasers proporcionam pulsos mais curtos (na faixa de nanosegundos) 
com altíssima energia51,52. 
Existem, então, a presença de lasers não ablativos e ablativos largamente 
utilizados. Estes últimos são capazes, então, de vaporizar e destruir a epiderme e a 
derme superficial por meio da fototermólise. Eles possuem uma enorme afinidade pela 
água das camadas superficiais da pele, removendo a epiderme de forma completa e 
a derme parcialmente. Desta forma, consistem em um sistema capaz de destruir 
sucessivamente várias camadas da pele de forma programada. Já os não ablativos 
são capazes de causar dano térmico apenas ao nível da derme (melanina, pigmentos, 
vasos sanguíneos), não removendo a camada superficial da pele. Eles são sistemas 
que emitem comprimento de onda na porção do infravermelho-curto, dificultando, 
desta forma, a absorção da água e consequentemente penetrando mais 
profundamente na pele.  Dentro destas categorias, os lasers podem ser ou não 
fracionados, consistindo na utilização do feixe de laser dividido em pequenos feixes, 
como um “chuveiro”, facilitando a recuperação da área tratada52,49,59.  
A escolha do laser correto para o tratamento de uma região específica é muito 
importante. Por conta disso, faz-se pertiente o conhecimento de como ele irá interagir 
com o tecido tratado, minimizando os possíveis efeitos colaterais. Alguns cuidados 
devem ser tomados, como deixar a ponta do laser perpendicular à pele e 





QUADRO 2 - DOSIMETRIA DO LASER 
 
 Energia E (Joules): quantidade de fótons 
 Tempo de exposição (duração do pulso) t= segundos 
 Tamanho do spot (cm2) 
 Taxa de repetição ou frequência (Hertz): ciclos/segundo 
 Potência (W=J/s): quantidade de energia que é gerada por unidade 
de tempo 
 Energia (J): potência (W) x tempo (s) 
 Irradiância ou densidade de potência (W/cm2): intensidade da luz 
 Fluência ou densidade de energia (J/cm²): energia por unidade de 
área num período de tempo 
 
FONTE: Adaptado de Catorze, M. G. (2009)52. 
 
Portanto, o avanço da tecnologia dos lasers aplicada na área dermatológica 
torna-se indispensável, pois é uma modalidade largamente utilizada em diferentes 
abordagem terapêuticas52. Por serem procedimentos com rápida recuperação, pouco 
agressivos e proporcionarem ótimos resultados, eles têm sido muito utilizados na 
prática49. Entre os lasers dermatológicos, os cirúrgicos são os mais utilizados (laser 
de dióxido de carbono (CO2) e laser de Erbium:YAG (Er:YAG)). O laser de CO2 é útil 
para o tratamento de diferentes patologias de pele ou mucosa, como por exemplo: 
cicatrizes, papilomatose oral, adenomas sebáceos, xantelasmas, entre outras. Já o 
Er:YAG é caracterizado por ser um laser indicado para lesões cutâneas mais 
superficiais, como cicatrizes de acne, adenomas sebáceos, queratose seborreica, 
xantelasma etc. Outras categorias importantes de lasers na dermatologia são os 
lasers vasculares e os com finalidades estéticas. Esses últimos são comumente 
utilizados para remoção de lesões pigmentadas benignas, tatuagem e pelos60. 
Fazem-se presentes na literatura evidências importantes sobre os efeitos das 
diversas técnicas utilizadas para tratar as lesões de xantelasma3,9,29, sendo que as 
terapias utilizando laser têm se mostrado bastante presentes. Para as intervenções 
utilizando ablação à laser é grande o número de trabalhos que abordam este tipo de 
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tratamento44, sendo o mais importante e recente deles a revisão sistemática de 
Nguyen et al. publicada em 20072, em que são demonstradas as principais vantagens 
e desvantagens, eficácia e efeitos colaterais dos tratamentos à laser no tratamento do 
XP. Assim sendo, é vista a importância de uma apropriada estratégia terapêutica na 
utilização dessas intervenções para o tratamento das lesões de xantelasma, 
melhorando, consequentemente, a satisfação dos pacientes. 
 
3.6 MEDICINA BASEADA EM EVIDÊNCIAS 
 
Há muito tempo, desde a época de Hipócrates, a medicina luta pelo equilíbrio 
das experiências de curandeiros com as observações provenientes das intervenções 
em saúde. Nos últimos 300 anos, vem-se buscando uma maior fundamentação 
médica em evidências respaldadas cientificamente. Após diversas mudanças, em 
meados de 1990, surge a Medicina Baseada em Evidências (Evidence-Based 
Medicine, EBM ou MBE), justificada pelas limitações do uso e compreensão das 
evidências publicadas61.  
Nas últimas décadas, os gestores e profissionais de saúde vêm enfrentando 
o aumento na quantidade de informações com alta taxa de disseminação e que 
podem, muitas vezes, discordarem entre si. Entretanto, essas características acabam 
causando uma possível inviabilização da atualização do conhecimento62. Sendo 
assim, caracterizada por uma abordagem sistemática para a solução de problemas 
clínicos, a MBE é capaz de possibilitar a integração da experiência clínica e valores 
dos pacientes com as melhores informações de pesquisas disponíveis63, 64 (FIGURA 
8). Nessa abordagem, as evidências disponíveis sobre determinado tópico são 
reunidas e analisadas criticamente e, posteriormente, aplicadas racionalmente, 
possibilitando assim uma maior qualidade da assistência em saúde65.  
A MBE utiliza, para isso, métodos estatísticos, epidemiológicos, da informática 
e metodologia científica com a finalidade de oferecer a melhor e mais atualizada 
informação possível para a tomada de decisão66. Em decorrência disso, ela deve 
sempre levar em conta que a literatura se apresenta em constante mudança63. Desta 
forma, o seu objetivo final é mostrar informações que auxiliem os profissionais de 
saúde numa melhor tomada de decisão, diminuindo potenciais práticas arriscadas ou 
até inseguras. Sendo assim, as práticas baseadas em evidências aumentam os 
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benefícios proporcionados aos pacientes, melhorando, consequentemente, os 
resultados em saúde62.  
Essa prática consiste na realização de cinco passos essenciais: o primeiro se 
caracteriza pela formação de uma pergunta clínica respondível; segundo, deve-se 
procurar as melhores evidências para que essa pergunta seja respondida – 
provenientes de fontes confiáveis como estudos epidemiológicos primários (ex. 
ensaios clínicos) ou secundários (ex. revisões sistemáticas com meta-análise); em 
terceiro, avaliar criteriosamente a validade e utilidade destas evidências encontradas; 
o quarto passo consiste em aplicar na prática clínica estes resultados e por último ser 
realizada a avaliação do desempenho63.  
 
FIGURA 8 - TRÍADE DA MEDICINA BASEADA EM EVIDÊNCIAS 
 
FONTE: O autor (2021). 
 
A MBE também é utilizada como parte das avaliações de tecnologias em 
saúde (ATS). Este termo engloba diversas formas de habilidades e conhecimentos 
para reduzir ou solucionar problemas de saúde dos indivíduos por meio de diferentes 
tipos de intervenções e seus propósitos (prevenção, triagem, diagnóstico, tratamento 
e reabilitação)62. Desta forma, ATS desempenha um papel importantíssimo na 
utilização e incorporação de processos de tecnologia em saúde, pois contribui numa 












sustentabilidade dos serviços de saúde. Portanto, a criação de agências e 
organizações de ATS tem sido uma estratégia utilizada pelos governos para torná-la 
uma política de saúde eficaz. Essas organizações supririam a necessidade de uma 
instância com o objetivo específico de informar os formuladores de políticas de 
tecnologias em saúde sobre seus usos, difusão e desenlvimento67.  
Pelo mundo há diversos órgãos com esta finalidade. No Brasil, um dos órgãos 
responsáveis por prestar assistência ao Ministério da Saúde (MS) em ATS é chamado 
de Conitec (Comissão Nacional de Incorporação de Tecnologias no SUS). Ele possui 
como principal finalidade auxiliar sobre as decisões de incorporação, exclusão ou 
mudanças em tecnologias de saúde, fornecendo também assistência para mudanças 
nas diretrizes de tratamentos, entre outras68.  
 
3.6.1 Revisão Sistemática e Meta-análise 
 
Um dos elos que compões a tríade da MBE corresponde à melhor evidência 
externa, sendo assim, o grau de evidência científica está representado graficamente 
na FIGURA 9, sendo uma ilustração qualitativa das evidências para cada desenho de 
estudo, e a sua força esperada dependente do nível em que se encontra na pirâmide69. 
Nela é apresentada uma hierarquização dos tipos de estudos de acordo com a sua 
respectiva força de evidência. Assim sendo, pode-se notar que a sua base mais larga 
engloba os estudos com menor nível e seu topo os estudos com as melhores e 
qualificadas fontes de informações62. As revisões sistemáticas (RS) se encontram no 
topo da hierarquia de evidência científica, mostrando que, quando bem conduzidas, 
são capazes de proporcionar a melhor estimativa possível de qualquer efeito70. Visto 
isso, elas diferenciam-se das revisões narrativas, que consistem em uma abordagem 
muito mais ampla, possuindo um possível potencial risco de viés, não ocorrendo um 
compromisso em utilizar uma metodologia que seja reprodutível e explícita como nas 
revisões sistemáticas71.  
Sendo assim, as RS podem ser consideradas estudos retrospectivos 
secundários com a melhor fonte de informação em saúde. Isso acontece por conta de 
as RS reunirem evidências empíricas, de forma crítica, a partir de estudos primários, 
englobando, por exemplo, informações de eficácia e segurança de alguma tecnologia 
em saúde. Essas evidências são reunidas de forma sistemática e explícita, o que 
possibilita a diminuição de potenciais vieses do estudo62.   
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FIGURA 9 - HIERARQUIA DA EVIDÊNCIA 
 
 
FONTE: Adaptado de YETLEY et al (2016)69. 
 
Diferente das revisões narrativas, a RS consiste em uma forma de pesquisa 
sobre uma questão específica utilizando métodos explícitos para coletar, avaliar e 
sintetizar criticamente a literatura em questão63, 72. Desta forma, ela pode ser definida 
como sendo a aplicação de estratégias científicas que diminuem a probabilidade de 
viés por conta da coleta e organização sistemática dos estudos relevantes sobre um 
tema específico73. As RS são utilizadas na área de saúde para fornecer evidências 
sobre o perfil de segurança e eficácia de tecnologias (ex. medicamentos, vacinas, 
procedimentos, serviços), bem como na síntese de evidências de um prognóstico, 
diagnóstico e etiologia de uma condição de saúde71. Reunindo diversas informações 
de estudos primários aleatórios, o objetivo final da condução de uma RS consiste em 
diminuir possíveis vieses e tendenciosidades62.   
Desta forma, elas são conduzidas de forma sistemática, detalhada e 
abrangente para encontrar a resposta de uma questão de pesquisa exclusiva62. Para 
isso, a realização de uma RS, segundo a Colaboração Cochrane, deve seguir sete 
principais passos72, 74,75: 
a) Primeiramente deve-se formular a pergunta de pesquisa, sendo ela bem 
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problemas a serem resolvidos. Questões possivelmente mal formuladas 
podem levar a decisões errôneas sobre o que deve conter a revisão; 
b) O segundo passo consiste na localização e seleção dos estudos, sendo a 
busca por esses artigos uma etapa bastante extensa. Neste ponto, deve 
ser realizada uma busca sem restrições de idiomas, possuindo critérios de 
inclusão e exclusão bem definidos a priori. Neste passo são definidas as 
bases de dados para busca destes artigos, sendo detalhado o método 
usado para cada uma das fontes; 
c) A avaliação crítica dos estudos é o terceiro passo a ser realizado, definindo 
quais serão os trabalhos elegíveis para serem utilizados na revisão. Deve-
se avaliar quais estudos preenchem ou não os critérios pré estabelecidos 
de validade, explicando assim o motivo de sua exclusão;  
d) O quarto passo engloba a coleta de dados dos trabalhos incluídos na 
revisão, sendo caracterizado por tabular as informações e características 
principais dos estudos. Dentre estas informações estão as características 
das intervenções, do método, dos participantes e dos desfechos clínicos, 
permitindo desta forma uma possível comparação dos trabalhos 
selecionados; 
e) Como quinto passo tem-se a análise e apresentação dos dados. Esta etapa 
consiste em resumir as evidências encontradas, ou seja, a síntese dos 
dados, bem como a aplicação de métodos estatísticos (meta-análise) após 
agrupamento baseado nas semelhanças dos estudos (quando aplicáveis); 
f) O sexto passo consiste na interpretação destes dados, sendo que devem 
ser atendidas todas as questões destacadas nas etapas acima. Deve-se 
avaliar o risco de vieses de publicação, explorar a presença de 
heterogeneidade dos estudos, classificando desta forma os pontos fortes e 
fracos das evidências encontradas. Nesta etapa, então, é determinada a 
força da evidência, avaliando a aplicabilidade dos resultados e custos para 
balancear os riscos e benefícios de forma clara; 
g) Como último passo está o aprimoramento da revisão, possibilitando, desta 





A etapa de formulação da pergunta de pesquisa é necessária para delinear 
uma RS de qualidade, devendo ser uma questão científica pré-estruturada. Para isto, 
deve-se realizar a definição da população (pacientes), intervenção, comparador e 
objetivo76. A pergunta de pesquisa deve ser estruturada com base em acrônimos, 
como o PICOS (População; Intervenção; Comparador; Outcome, desfecho ou 
resultado esperado; e Study design ou Tipos de Estudos). Essa ferramenta é muito 
importante, pois diminui a possibilidade de que algum elemento essencial da pesquisa 
seja esquecido no momento da formulação da pergunta71. Inicialmente, em relação a 
documentação, a RS necessita de um protocolo de estudo registrado, se possível, na 
plataforma PROSPERO (International Prospective Register of Systematic Reviews). 
É recomendado também que seja seguido o PRISMA checklist, que consiste em uma 
lista para confirmação de todas as etapas necessárias para a condução e reporte de 
uma revisão apropriada62.  
Geralmente, as RS contêm um componente para melhorar o potencial 
estatístico dos resultados encontrados na condução da revisão, proporcionando a 
produção de uma única estimativa e com maior precisão das magnitudes dos efeitos 
de uma intervenção versus comparador. Sendo assim, as meta-análises são um 
componente estatístico de síntese de evidências que podem acompanhar uma RS, 
agrupando quantitativamente os dados dos estudos. As meta-análises são capazes, 
então, de associar e combinar dois ou mais estudos independentes de um mesmo 
assunto com o objetivo de obter uma medida de efeito global apta a interpretação62. 
A aplicação deste tipo de análise, com base nos resultados de uma revisão 
sistemática, irá depender de diversos fatores, como: o número de estudos incluídos, 
desenhos epidemiológicos, características reportadas (homogeneidade que permita 
uma comparação), similaridade do desfecho a ser analisado, entre outros63, 70. Neste 
contexto, as meta-análises são capazes de explorar as fontes de heterogeneidade 
entre estudos, identificando também os possíveis subgrupos relacionados aos fatores 
de interesse e fornecendo novas ideias para estudos futuros. Logo, uma conclusão 
com maior poder de precisão e veracidade, que não seria alcançada avaliando os 
estudos apenas de forma qualitativa individualizada e com julgamento subjetivo, pode 
ser obtida 71, 77, 78. 
As meta-análises originam estimativas ou médias combinadas e ponderadas 
(medidas de efeito global ou final) a partir dos resultados individuais de cada estudo 
(medida de efeito individual), sendo realizada a representação visual desses 
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elementos pelo gráfico de floresta (forest plot)79 (FIGURA 10). Estas análises, 
normalmente, realizam a comparação de duas tecnologias em saúde ou intervenções, 
sendo conhecidas como meta-análises de pares ou convencionais (pairwise meta-
analysis). Outros métodos têm sido utilizados em decorrência de uma maior 
necessidade de comparações disponíveis para certas tecnologias em saúde, como as 
meta-análises em rede (network meta-analysis) e de comparações múltiplas (multiple 
treatments meta-analysis), por exemplo62. 
Os resultados individuais de cada estudo são reportados como medidas de 
efeito, a exemplo do odds ratio (OR), risco relativo (RR) ou taxa de evento para 
desfechos dicotômicos. No gráfico de floresta, estes são visualizados como um 
quadrado cuja área reflete o tamanho amostral do estudo e seu peso dentro da meta-
análise. As linhas horizontais que cortam esse quadrado representam o intervalo de 
confiança (IC) da medida de efeito, geralmente de 95%. Ao fim da meta-análise, a 
medida de efeito final (considerando o resultado de todos os estudos incluídos) é 
evidenciada por um losango ou diamante, cujas extremidades também simbolizam o 
IC de 95%. Em uma meta-análise comparativa tradicional (pairwise meta-analysis), 
em que se objetiva comparar os efeitos de duas intervenções, a confirmação da 
ausência ou presença de efeito terapêutico é interpretada através da linha vertical 
(linha da nulidade). Para variáveis dicotômicas, se o IC da medida de efeito global 
incluir o valor 1,0, significa que não foi encontrada nenhuma diferença significativa 
entre os tratamentos. Do contrário, se o valor do efeito for <1 ou >1, haverá 
favorecimento significativo da intervenção ou do controle para determinado 















FIGURA 10 - EXEMPLO DE GRÁFICO DE FLORESTA 
 
FONTE: Adaptado de Impellizzeri e Bizzini (2012)82. 
 
Em termos gerais, a fim de analisar o tamanho do efeito, as meta-análises 
podem ser realizadas em duas suposições diferentes: modelo de efeito fixo e modelo 
de efeito aleatório (randômico). Uma meta-análise de efeitos fixos se baseia no 
pressuposto de que todos os estudos possuem a mesma medida de efeito do 
tratamento, e que a diferença entre os resultados é proveniente de um erro aleatório. 
É mais utilizado em casos em que os resultados dos estudos possuem baixa 
variabilidade e possuem o mesmo desenho e metodologia. No entanto, quando os 
estudos que estão sendo combinados possuem heterogeneidade significativa, o 
modelo mais adequado a ser utilizado é o de efeitos aleatórios77, 80.  
A heterogeneidade está relacionada diretamente com inconsistência presente 
entre os estudos, ou seja, a variabilidade entre populações, desfechos, desenhos de 
estudo. É importante qualificar e quantificar estas fontes de variabilidade para que não 
ocorra o comprometimento da meta-análise, visto que possuir uma dispersão de 
resultados pequena gera o fornecimento de maior grau de confiabilidade. Visto isso, 
para que essa magnitude e fontes de variação no tamanho dos efeitos possam ser 
identificadas, são realizados testes de heterogeneidade. Análises de sensibilidade – 
incluindo por exemplo a metaregressão e as análises de subgrupo, podem ser feitas 
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utilizados é o chamado I2, que utiliza o nível de inconsistência entre os resultados para 
calcular a heterogeneidade na meta-análise. Nele é mostrada a porcentagem dessa 
variabilidade (0% a 100%), sendo que, quanto mais alto o valor, maior a 
heterogeneidade. Outro teste utilizado é o Q2, do grupo Cochrane, sendo o teste qui-
quadrado (χ2), que avalia a magnitude da heterogeneidade por meio da soma em 
proporção das diferenças quadradas dos efeitos individuais e também do efeito 
agrupado dos estudos incluídos. Neste teste, quando o valor é inferior a 0,1, pode ser 







4 MÉTODOS   
 
Foi conduzida uma RS com o intuito de avaliar os desfechos de eficácia e 
segurança dos tratamentos para o xantelasma palpebral. Para execução desta RS 
foram adotadas as recomendações da Colaboração para revisões sistemáticas e 
meta-análises descritas em “Cochrane Handbook for Systematic Reviews of 
Interventions, The Cochrane Collaboration, 2019” e PRISMA75,85. Todas as etapas da 
revisão foram realizadas por dois revisores de maneira independente; casos de 
discrepâncias de informação foram resolvidos por um terceiro revisor durante as 
reuniões de consenso. Este trabalho possui protocolo registrado na plataforma 
PROSPERO (register number: CRD42020213682). Os dados brutos foram 
disponibilizados na plataforma Open Science Framework (OSF) (doi: 
10.17605/OSF.IO/HWNFM). A FIGURA 11 ilustra as principais etapas descritas da 
revisão sistemática.  
 
FIGURA 11 - PROCESSO COMUM CONDUZIDO PARA EXECUÇÃO DA REVISÃO SISTEMÁTICA 
 

























4.1 REVISÃO SISTEMÁTICA DE ESTUDOS INTERVENCIONAIS 
 
4.1.1 Formulação da pergunta de pesquisa e estratégia de busca 
 
 A pergunta de pesquisa “Quais os tratamentos mais eficazes e seguros para 
o xanthelasma palpebrarum?” foi definida com base no acrônimo PICOS (FIGURA 
12). Estratégias de busca foram construídas para as bases de dados PubMed, Scopus 
e Web of Science (setembro/2020). Uma busca manual nas bases de dados a cerca 
do tema, e busca nas referências dos estudos foi realizada para atualização em abril 
de 2021. Os descritores da estratégia de busca foram adaptados de acordo com cada 
base de dados, sendo combinados entre si por meio de operadores booleanos (AND 
e OR), conforme demonstrado no APÊNDICE 1. Todos os estudos nesta etapa da 
pesquisa foram armazenados e removidas duplicatas no software EndNote X9.  
 
FIGURA 12 - ACRÔNIMO PICOS PARA SELEÇÃO DOS ESTUDOS 
 
FONTE: O autor (2021). 
 
4.1.2  Seleção e triagem dos estudos 
 
Após a busca nas bases de dados foi feita a triagem dos estudos (seleção por 
título e resumo) e a elegibilidade dos estudos incluídos na etapa anterior através de 
• Adultos com xantelasma ou xantoma periorbital (xanthelasma 
palpebrarum) bilateral ou unilateral 
• Tratamentos ut ilizando técnicas estéticas 
• Qualquer comparador ou placebo/sem comparador 
• Desfecho clínico de eficácia, segurança e humanístico 
• Estudos intervencionais (randomizados e não randomizados) 
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leitura na íntegra. Foram incluídos estudos que cumprissem com os critérios 
estabelecidos pelo acrônimo PICOS. Foram excluídos registros publicados em 
caracteres não-Romanos.  
Os estudos considerados elegíveis, ou seja, que se enquadrassem nos 
critérios elencados, foram incluídos para síntese qualitativa e quantitativa dos 
resultados. 
 
4.1.3 Extração de dados e avaliação da qualidade  
 
A extração dos dados foi feita por meio de planilhas pré-elaboradas no 
Microsoft Excel. As principais informações extraídas dos estudos incluíram: dados 
basais (autor, ano, desenho do estudo, tipo de tratamento, número de pacientes e 
lesões, idade, porcentagem de homens, localização do xantelasma, perfil lipídico, 
tratamentos prévios e posteriores à intervenção estética), características das 
intervenções (uso de anestesia, especificações dos tratamentos, tempo de 
acompanhamento e tratamento e número de sessões) e comparador quando 
disponível, resultados de eficácia (remoção da lesão e recorrência), humanístico 
(satisfação dos pacientes) e segurança (infecção, eritema, cicatriz, hiperpigmentação 
e hipopigmentação).    
Para determinação da qualidade metodológica dos estudos selecionados 
foram utilizadas as ferramentas Rob 2.0 (A revised Cochrane risk-of-bias tool for 
randomized trials) e a ROBINS-I (Risk of Bias in Non-randomized Studies), baseando-
se nos manuais disponibilizados pela The Cochrane Colaboration (2019) e 
considerando o desfecho primário de eficácia reportado em cada estudo (remoção da 
lesão ou clearance).  
A primeira ferramenta foi utilizada para avaliar os ensaios clínicos 
randomizados, considerando os seguintes domínios: processo de randomização, 
desvios das intervenções, dados de resultados perdidos, medição do resultado e 
seleção do resultado relatado. Esses estudos foram avaliados em cada domínio pela 
estimativa de risco de viés, sendo ela a presença de risco baixo, moderado e alto. Já 
a segunda ferramenta, ROBINS-I, foi empregada para avaliação metodológica dos 
estudos clínicos não randomizados incluídos nesta revisão. Dessa forma, nesta 
ferramenta, foram analisados sete domínios: viés devido à confusão, viés na seleção 
dos participantes do estudo, viés de classificação das intervenções, viés devido à falta 
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de resultados, viés na medição dos resultados e viés na seleção do resultado relatado. 
Os estudos foram julgados em cada domínio de acordo, também, com uma estimativa 
de risco de viés, sendo ela: risco baixo, moderado, sério, crítico e não informado. Em 
ambas as ferramentas utilizadas foram respondidas perguntas referentes a cada 
domínio citado, chegando, ao final, em um risco de julgamento geral (viés 
geral/global). 
 
4.1.4 Síntese dos resultados 
 
Os resultados qualitativos foram apresentados em tabelas, de forma 
descritiva. Já os resultados quantitativos foram abreviados na forma de figuras e 
gráficos. Esses resultados foram então sintetizados e interpretados para possível 
discussão das intervenções terapêuticas mais eficazes e seguras para o tratamento 




O tratamento estatístico dos dados coletados foi realizado por meio de meta-
análises de braço único utilizando o software Comprehensive Meta Analysis v.2 
(Biostat; Englewood, NJ).  
Cinco meta-análises de braço único foram conduzidas para os desfechos de 
eficácia e outras cinco para os desfechos de segurança. Este modelo de análise 
estatística foi escolhido dado o desenho epidemiológico da maioria dos estudos 
incluídos (sem comparador/controle).  
Foram calculadas as taxas de evento como medida de efeito, as quais estão 
apresentadas com limites inferiores e superiores do intervalo de confiança (IC) de 
95%. A heterogeneidade entre estudos foi avaliada utilizando testes estatísticos do 
qui-quadrado e I2, sendo considerada significância quando p < 0,05 e alta em I2 > 
75%86. Sempre que possível, análises de subgrupo considerando o tipo de 
intervenção foram conduzidas para tentar explicar as fontes de heterogeneidade. Para 
isto, foi utilizado o teste nulo (bicaudal) e uma análise de modelo de efeito misto para 
identificar diferenças entre os estudos com diferentes resultados. Sendo, então, as 
diferenças consideradas estatisticamente significativas quando o valor de p foi inferior 





5.1 REVISÃO SISTEMÁTICA 
 
Foram encontrados inicialmente 1147 artigos da pesquisa nas bases de dados 
e dois artigos pela busca manual. Após a remoção de duplicatas, 599 artigos foram 
incluídos para leitura de títulos e resumos, dos quais 135 estudos foram selecionados 
para leitura na íntegra (incluindo artigos encontrados pela busca manual). Na etapa 
de elegibilidade, então, foram incluídos 32 artigos para síntese qualitativa e 
quantitativa (ver FIGURA 13). As referências completas dos artigos incluídos nesta 
RS estão listadas no APÊNDICE 2 e aqueles excluídos juntamente com os motivos 
completos de exclusão estão no APÊNDICE 3.   
 
FIGURA 13 - FLUXOGRAMA DO PROCESSO DE SELEÇÃO DE ARTIGOS (FLOWCHART PRISMA) 
 






















Artigos identificados na pesq uisa 
e m bases de dados 
(n = 1147) 
Artigos após remoção das d uplicatas 
(n = 599) 
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Artigos pa ra le it ura de títulos 
Artigos ide ntificados na 
busca manua l 
(n = 2) 
l 
e resumos (n = 599) 
Artigos pa ra le it ura na 
íntegra (n = 133) 
Artigos incluídos na síntese q ua litativa e 
q uantitativa (n = 32) 
Artigos excluídos 
(n = 466) 
Artigos excluídos (n = 103) 
----+ Motivos de exclusão: 
Tipo de est udo: 52 
Fa lta de acesso: 21 
Outros tipos de tratame ntos: 12 
Caracte res não-romanos: 10 
Tipo de lesão: 5 
Po pulação: 3 
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5.1.1 Características dos estudos incluídos 
 
Dos artigos incluídos para síntese qualitativa e quantitativa (n=32), a maioria 
consistiu em ensaios clínicos não randomizados (n=23; 71,87%), sendo apenas 9 
estudos clínicos randomizados (28,13%), publicados entre 1984 e 2020. Nenhum 
desses estudos foi duplamente cegado, sendo muitos deles abertos (sem cegamento) 
(n=29, 90,62%) e o restante com cegamento único (n=3, 9,37%) (TABELA 2). A 
maioria dos estudos não relataram dados sobre conflitos de interesse entre os 
pesquisadores e financiamento, sendo que apenas o estudo de Wang et al. (2016)87 
teve financiamento para sua condução. Os estudos foram conduzidos em pelo menos 
13 países diferentes, sendo eles representados no GRÁFICO 1.   
 
GRÁFICO 1 - REPRESENTAÇÃO GRÁFICA DO NÚMERO DE ESTUDOS INCLUÍDOS POR PAÍS 
 
FONTE: O autor (2021). 
 
O número total de pacientes incluídos na revisão sistemática foi de 793, 
totalizando 1045 lesões de xantelasma entre os estudos que relataram este dado 
(n=22 estudos).  A idade dos pacientes variou entre 18 e 81 anos. A média de homens 
incluída nos estudos foi de 22,53%, predominando, desta forma, a participação de 
pacientes mulheres (mais de 70%). Nenhum estudo utilizou placebo, sendo muitos 








































































TABELA 2 - CARACTERÍSTICAS DOS ESTUDOS INCLUÍDOS NA REVISÃO SISTEMÁTICA 
FONTE: O Autor (2021). 
NOTA: NR - não relatado; ECR – estudo clínico randomizado; ECNR – estudo clínico não randomizado 
Autor, Ano Conflito de interesse Fundo de pesquisa 
Desenho de 
estudo País Duplo cego Duração do estudo 
ABDELKADER, 2015 Nenhum Nenhum ECR Egito Não 15 meses 
AL-KADY, 2020 Nenhum Nenhum ECNR Egito Não (single) NR 
BALEVI, 2016 Nenhum Nenhum ECR Turquia Não 12 meses 
BASAR, 2004 NR NR ECNR Turquia Não (single) NR 
BORELLI, 2001 NR NR ECNR Alemanha Não NR 
CORRADINO, 2015 Nenhum NR ECNR Itália Não NR 
DINCER, 2010 Nenhum NR ECNR NR Não NR 
DRNOVSEK-OLUP, 1997 NR NR ECNR Eslovênia Não NR 
ESMAT, 2014 Nenhum NR ECR Egito Não (single) NR 
FUSADE, 2008 Nenhum NR ECNR França Não NR 
GOEL, 2015 NR NR ECNR Índia Não 6 meses 
GARGOOM, 2018 NR NR ECNR Líbia Não 12 meses 
GUNGOR, 2014 Nenhum NR ECR Turquia Não NR 
HAQUE, 2006 NR NR ECR Índia Não NR 
HINTSCHICH, 1995 NR NR ECNR NR Não NR 
KARSAI, 2010 Nenhum NR ECNR Alemanha Não NR 
KARSAI,2009 Nenhum NR ECR Alemanha Não NR 
KOSE, 2013 Nenhum Nenhum ECNR Turquia Não 60 meses 
LANDTHALER, 1984 NR NR ECNR NR NR NR 
LIN, 2019 Nenhum NR ECR China Não 17 meses 
MOURAD, 2015 NR NR ECNR Egito Não NR 
NAHAS, 2009 Nenhum NR ECNR Brasil Não 26 meses 
PARK, 2011 Nenhum NR ECNR Coréia Não NR 
RAULIN, 1999 NR NR ECNR Alemanha Não 8 meses 
REDDY, 2016 Nenhum Nenhum ECR Índia Não 12 meses 
REN, 2018 Nenhum NR ECNR China Não 11 meses 
SCARANO, 2012 NR NR ECNR Itália Não 8 meses 
SINGH, 2020 Nenhum NR ECNR Índia Não NR 
TAHIR, 2017 NR NR ECR Paquistão Não 6 meses 
ULLMANN, 1993 NR NR ECNR Israel Não NR 
WANG, 2016 Nenhum Sim ECNR China Não 32 meses 
YANG, 2013 Nenhum NR ECNR China Não 95 meses 
60 
 
Dos 32 estudos incluídos na revisão sistemática, alguns (n=8) traziam mais 
de uma modalidade terapêutica (GRÁFICO 2). O laser de CO2, o ácido tricloroacético 
e o laser de Er:YAG foram as terapias mais utilizadas como intervenção.  
 
GRÁFICO 2 – REPRESENTAÇÃO GRÁFICA DO NÚMERO DE ESTUDOS POR GRUPO DE 
TRATAMENTO 
  
FONTE: O Autor (2021). 
NOTA: CO2: Dióxido de Carbono, Nd: YAG: Neodymium: Erbium:Yttrium-Aluminum-Garnet Laser, Er: 
YAG: Erbium:Yttrium-Aluminum-Garnet Laser, PDL: Pulsed Dye Laser.  
 
O follow-up dos pacientes teve uma variação de 1-60 meses. No entanto, 
apenas quatros estudos54, 88-90 mostraram longo acompanhamento dos pacientes 
(mais de 18 meses), sendo o restante deles (n=28, 87,5%) em períodos mais curtos. 
De todas as lesões reportadas nos estudos, uma quantidade importante delas eram 
localizadas em ambos os olhos, ou seja, bilateralmente. Outras localizações também 
foram relatadas nos estudos (TABELA 3).  
Dos 32 estudos incluídos, 12 (37,5%) não reportaram dado do perfil lipídico 
dos pacientes (TABELA 4). Dentro dos estudos que reportaram, um total de 50 
pacientes (6,30%) apresentaram o perfil lipídico dentro da normalidade e 156 
pacientes (16,67%) demonstraram algum tipo de alteração em exames laboratoriais. 
















Em relação a utilização de anestesia, algumas intervenções não utilizaram esse 
procedimento (n=7), outros fizeram o uso de algum tipo de aplicação anestésica 
previamente a intervenção (n=23) e os demais não reportaram a informação (n=2). 
Cerca de um terço dos estudos fez uso de algum tipo de tratamento prévio, seja na 
própria lesão ou tratamento farmacológico (n=10, 31,25%). Cinco estudos (15,62%) 
incluíram somente pacientes virgens de tratamento.  
A maioria dos estudos (n=20, 62,5%) utilizou algum tipo de tratamento após a 
remoção das lesões, provavelmente para evitar um posterior agravamento de algum 
quadro adverso após a aplicação da terapia: pomada oftálmica, tópica, creme ou 
outros correlatos, como terapêutica pós procedimento.  
As intervenções utilizando ácido tricloroacético apresentaram dosagens 
variáveis entre 30 e 100%. Os tratamentos a partir da aplicação de laser abordaram 
especificações exclusivas de cada equipamento, variando comprimento de onda, 
pulsação, energia, tamanho de spot, entre outras. Já em relação às demais 
intervenções intralesionais, como a heparina sódica, bleomicina, pingyangmycin, 
foram utilizadas as respectivas dosagens: 12500 U, USP 3.75 un/mL/USP 7.5 un/mL 





TABELA 3 - DADOS DAS INTERVENÇÕES DOS ESTUDOS INCLUÍDOS NA REVISÃO SISTEMÁTICA  






Localização (N de 










Laser de Argônio 20 (35) 55% 
30 - 60 Bilateral (50), unilateral (15) 




Laser de Er:YAG 20 (30) 60% 1.6 mm, 300 mJ, 1 Hz 1 ou mais 
AL-KADY, 2020 
Laser Fracionado 
Ablativo de CO2 20 (40) 95% NR Bilateral (40) 
10600 nm, 20-watt, 700 μs, 
500 μm, 1-3 passos 1 - 3 3,4 NA 
Ácido tricloroacético NA 4,65 50% 
BALEVI, 2016 
Laser de Er:YAG 30 (48) 
 
73,3% 26 - 67 
Unilateral (n=12), 
bilateral (n=18) 
2940 nm, 200 -300 mJ/cm2, 







QSNd:YAG 30 (54) 80% 23 - 66 
Unilateral (n=6), 
bilateral (n=24) 
1064 nm,10 J/cm2, 10 Hz, spot 
size 2 mm 
1 (n=44), 





a Laser de 
Argônio 
24 (40) 58,4% 32 - 59 PS (28), PI (12) 514 nm, 500 micron, 0.1–0.2 s, 900 mW 8 - 16 1 - 4 NA 
BORELLI, 2001 Laser de Er:YAG 15 (33) 66,7% 37 - 66 PS (16), PI (17) 300 mJ - 1200 mJ, 2 - 6 Hz 7 - 12 1 NA 
CORRADINO, 
2015 Laser de CO2 12 (NR) NR 35 - 65 
Bilateral, PS e PI 






15 (NR) 80% 31 - 59 Bilateral (8), mais de uma lesão (11) 4.0-MHz, 2 - 3 energia 5 1,3 NA 
DRNOVS, 1997 Laser de Er:YAG 8 (32) NR NR NR 450–550 mJ, 2 - 10 Hz, 0.2 - 0.4 ms, 3–5 mm, 5–7 J/cm2. 1 - 10 1 NA 
DUWEB, 2018 Laser de CO2 Ultrapulsado 11 (21) 100% 32 - 56 PS (16), PI (5) 
10600 nm; 100-200 Hz; 200-
400 μs, 1.0 mm 6 1 NA 
ESMAT, 2014 
Laser de CO2 
Fracionado 20 (48) 80% 28 - 68 PS (34), PI (14) 
10600 nm, 0.5 to 1.5 W 
3 
1 NA 
Laser de CO2 
Superpulsado 
20 W, 500 mm, 500 to 700 us, 





11 (38) 45,5% 42 - 70 
PS (2), PI (4), 
ambas pálpebras 
(32) 
2-mm, 10 Hz, 5–7 ns, 1064 







Laser de CO2 
Ultrapulsado 25 (NR) 72% 28 - 60 
PS (16), PI (1), 
ambas pálpebras (8) 
0.1–9.9 W, <300 ls, 0–100 HZ, 
350–500 mj, 1 mm 
1, 3 e 6 
1 - 3 NA 
Ácido tricloroacético 25 (NR) 76% 26 - 69 
PS (12), PI (2), 
ambas pálpebras 
(11) 
NA 10 - 12 30% 
GUNGOR, 2014 
Ablação Laser 
Erbium:YAG  21 (NR) 95,3% 22 - 70 NR 
2940 nm, short pulse, 200–300 
mj, 4 Hz, 3 mm 1 1 - 2 NA 
Ácido tricloroacético NA 70% 
HAQUE, 2006 
Ácido tricloroacético 17 (NR) 
49% 22 - 65 
Bilateral (46), 
unilateral (5), ambas 
pálpebras (24), PS 
(20), ambos os 
cantos interno e 
externo (1) 
NA NR NR 
50% 
Ácido tricloroacético 16 (NR) 70% 




Laser de Argônio  19 (48) 79% 24 - 81 PS (32), PI (16) 1000 pm, 250 - 500 mW 3 - 18 1 - 2 NA 
KARSAI, 2010 Pulsed Dye Laser 20 (38) 100% 38 - 68 PSE (14), PIE (8), PSD (11), PID (5) 
585 nm, 7 J/cm2, 0.5 ms, 10 
mm, 2 passos 1 5 NA 
KARSAI, 2009 Q-switched Nd:YAG Laser 
37 (57) 
70,3% 32 - 75 PSE (32), PIE (15), PSD (17), PID (12) 
1064nm, 6 J/cm2, 5Hz, 6-ns, 4-
mm 1 2 
NA 
37 (19) 532nm, 2 J/cm2, 5Hz, 6-ns, 4-mm NA 
KOSE, 2013 Blefaroplastia 16 (26) 75% 25 - 57 
Bilateral (10), 
unilateral (6), canto 
medial das PS (26) 
NA 6 - 60 NA NA 
LANDTHALER, 
1984 Laser de Argônio 5 (NR) NR NR NR 
0.3 s, 2.6 W, 2 mm, 83 W/cm2, 
25 J/cm2 12 NR NA 











5 - 6 35% 
Ácido tricloroacético 7 (NR) NR NA 4 - 6 50% 
Ácido tricloroacético 8 (NR) NR NA 3 - 4 70% 
Laser de CO2 9 (NR) NR 7–12 J/cm2, 4-8-mm, 0.4 s 1 - 2 NA 








PARK, 2011 1,450-nm-Diode Laser 16 (NR) 62,5% 24 - 69 NR 
1450 nm, 12 J/cm2, 6 mm spot 
size, 20 - 30 ms 4 - 6 1 - 4 NA 
RAULIN, 1999 Laser de CO2 Ultrapulsado 23 (52) 69,6% 32 - 70 PS (35), PI (17) 
10600 nm, 250–500 mJ, 600–
900 ms, 1.5–2.5 mm spot size 10 1 NA 
REDDY, 2016 Radiofrequência 20 (NR) 90% 20 – 60 NR 1.6 amps, 3.8 MHz 1 NR NA Ácido tricloroacético NA 1 30 - 70% 
REN, 2018 Heparina Sódica Intralesional 15 (28) 86,7% 30 - 61 NR NA 12 
10 ou 




Arco Voltaico 13 (26) NR NR NR NR 2 1 NA 
SINGH, 2020 Radiofrequência e Sutura 45 91,3% 18 - 63 
Bilateral (38), grau I 
(36), grau II (7), grau 
III (7). 
Dupla frequência, 4.0-MHz, 
onda totalmente filtrada e 
retificada, 2 – 3 (energia); 5 - 0 
(suturas) 
6 - 12 1 (n=43), 2 (n=2) NA 
TAHIR, 2017 Ácido tricloroacético 40 (40) 77,5% 34 - 56 Bilateral (40) NA 6 1 100% 
 Crioterapia 40 (40) NR 1 - 2 NA 
ULLMANN, 
1993 Laser de CO2 22 (52) 73% 36 - 63 
Uma pálpebra (2), 
duas (14), três (2), 
quatro (4) 
10600 nm, 3 - 5 W, 1mm spot 
size 15 - 54 1 - 2 NA 
WANG, 2016 Pingyangmycin Intralesional 12 (21) 75% 30 - 59 
Bilateral PS (12), 
PSE (4), Bilateral PS 
e PI (4), PSD (1) 
NA 7 - 36 1 - 2 
8 mg em 
0.9% 
NaCl* 
YANG, 2013 Blefaroplastia 16 (32) NR 41 - 68 Bilateral (32) NA 3 - 12 1 NA 
FONTE: O Autor (2021). 
NOTA: N – número; NA – não aplicável; NR – não relatado; PS – Pálpebra superior; PI – pálpebra inferior; PSE: pálpebra superior esquerda; PSD: pálpebra 
superior direita; PIE: pálpebra inferior esquerda; PID: pálpebra inferior direita; Nd:YAG - Neodímio – Ítrio Alumínio Granada; QS - Q-Switched; Er:YAG - Érbio 












TABELA 4 - DADOS DE EXAMES LABORATORIAIS, TRATAMENTOS E USO DE ANESTESIA COLETADOS DOS ESTUDOS INCLUÍDOS NA REVISÃO 
SISTEMÁTICA 
Autor, ano Pacientes (N) 
Resultados de exames laboratoriais (N de 







(12/12h, 2 semanas) 
Lidocaína HCl 2% 20 
AL-KADY, 2020 20 Hipertrigliceridemia (n=8),  hipercolesterolemia (n=9) NR 
Fórmula de antibiótico 
tópico NR 
BALEVI, 2016 30 Hiperlipidemia (n=0) 
Excisão cirúrgica (n=5), 




(Acuevac®), creme tópico 
de Triticum Vulgare 
Prilocaína intradermal 
 30 Hiperlipidemia (n=13) Nenhum tratamento (n=30)   
BASAR, 2004 24 NR NR NR Cloridrato de oxibuprocaína 0.45% 
BORELLI, 2001 15 Hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia (n=4) 
Excisão cirúrgica (n=2), 




fusídico e compressa com 
emulsão de petrolato 
Xilocaína® 1% com 
epinefrina 
CORRADINO, 
2015 12 Dislipidemais familiar (n=2), 221.9 (média de colesterol) Estatinas (n=2) Antibiótico e protetor solar 
EMLA (2.5 % lidocaine, 
2.5% prilocaine) 
DINCER, 2010 15 Altos níveis de colesterol (n=5) Fármacos antihiperlipidêmicos (n=5) 
Creme de ácido fusídico e 
creme de Triticum vulgare 
com éter monometílico 
de etilenoglicol 
Lidocaína com prilocaína 
DRNOVS, 1997 8 NR NR 
Dipropionato de 
betametasona e pomada 
de sulfato de gentamicina 
Em alguns casos 
Xylocaína® 1% (injeção 
subcutânea) 
DUWEB, 2018 11 Normal (n=11) NR Creme de ácido fusídico Lignocaína 1% 
ESMAT, 2014 20 Hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia (18) Excisão cirúrgica (n = 3) Terapia com antibiótico sistêmico 
Creme de lidocaína 5%, 
lidocaína com epinefrina 
1% (n=5) 
FUSADE, 2008 11 Aumentado (> 2 g L-1) (n= 6), normal (n=4) Tratamento antihiperlipidêmico (n=2) Petrolato estéril 
Lidocaína com adrenalina 
1% 
GOEL, 2015 
25 CT: 201.51, HDL: 44.18, LDL: 110.52, TG: 128.20 
(médias) Antibiótico 
Creme antibiótico e 
vaselina 
Lignocaína 2% com 
1:100000 de adrenalina 
25 Nenhum None 






17 TG ligeiramente elevado (n=1), Colesterol ligeiramente 
elevado (n=1) 
Tratamento de diabetes (n 
= 1) Nenhum Nenhuma 16 18 
HINTSCHICH, 
1995 19 NR NR 
Pomada oftálmica de 
antibiótico-esteróide Mepivacain 1 % 
KARSAI, 2010 20 NR Nenhuma cirurgia à laser há 12 semanas (n = 20) NR Nenhuma 
KARSAI, 2009 37 NR Nenhum tratamento há 12 semanas (n = 37) Pomada antibiótica Nenhuma 37 
KOSE, 2013 16 NR NR Pomada oftálmica 
Solução de lidocaína 2% 
com 1/100,000 de 
adrenalina 
LANDTHALER, 
1984 5 NR NR NR NR 
LIN, 2019 24 NR Sem tratamentos prévios (n=24) NR NR 
MOURAD, 2015 
6 
CT normal (n=1), CT alto(n=5), LDL normal (n=1), LDL 




7 CT normal (n=4), CT alto (n=3), LDL normal (n=4), LDL alto (n=3), TG normal (n=7), HDL normal (n=7) Nenhuma 
8 CT normal (n=6), CT alto (n=2), LDL normal (n=6), LDL alta (n=2), TG normal (n=8), HDL normal (n=8) Nenhuma 
9 
CT normal (n=5), CT alto (n=4), LDL normal (n=6), LDL 
alta (n=2), LDL muito alta (n=1), TG (n=9), HDL normal 
(n=9) 
Lidocaína 1% 
NAHAS, 2009 24 NR Nenhum tratamento Epitezan® Tetracaína 1%, Lidocaína com 1% de adrenalina 
PARK, 2011 16 Colesterol alto (n = 5), Normal (n = 6), Não checado (n = 5) NR NR 
Lidocaína 2.5% e prilocaína 
2.5% 
RAULIN, 1999 23 
Normal (n=8), anormal (n=8), desconhecido (n=7), 
hiperlipidemia (n=2), hipercolesterolemia tipo IIa (n=6), 
baixo HDL (n=11), lipoproteína alta (n=4) 
Excisão cirúrgica (n = 1), 
dye laser (n = 5) 
Vaselina e anti-inflamatório 
oftálmico, compressas de 
chá preto frias, pomada 
antibiótica de 6 a 9 dias 
Cloridrato de lidocaína 1% 
REDDY, 2016 20 NR NR Ácido fusídico 2% NR 








2012 13 NR NR 
Vaselina e anti-inflamatório 
oftálmico, pomada 
antibiótica tópica de 6 a 9 
dias 
Articaine® (Ubistesin 4%) 
com epinefrina 1:100.000 
SINGH, 2020 45 Hiperlipidemia (n=4) 
Nenhum tratamento na 
lesão (n=45), Tratamento 
para hiperlipidemia (n=6) 
Creme antibiótico Xylocaína® com adrenalina 2% 
TAHIR, 2017 40 Glicose alta (n=7), Colesterol alto (n=9), TSH algo (n=2) 
Sem tratamentos prévios 
(n=40) NR NR 40 
ULLMANN, 
1993 22 Hiperlipidemia (n=2) NR NR 
Cloridrato de lidocaína 2% 
com epinefrina 1:100000 
WANG, 2016 12 Dislipidemia (n=3), Normal (n=5), TG alto (n=2), Baixo HDL-C (n=1), CT e Lp-a altos (n=1) NR Nenhum NR 
YANG, 2013 16 NR NR NR 1 % xylocaine with 1:100,000 epinephrine 
FONTE: O Autor (2021). 
NOTA: N – número; NR – não relatado; CT – colesterol total; HDL -  lipoproteínas de baixa densidade; LDL – lipoproteínas de alta densidade; TG – triglicerídeos; 









5.2 AVALIAÇÃO DA QUALIDADE METODOLÓGICA DOS ESTUDOS  
 
5.2.1 Avaliação do risco de viés dos estudos clínicos randomizados  
 
Para os ensaios clínicos randomizados, utilizando a ferramenta RoB 2.0 para 
o desfecho primário de eficácia (remoção da lesão ou clearance), foi possível realizar 
a elaboração do gráfico de risco de viés destes estudos (FIGURA 14). A avaliação 
completa do risco de viés para cada estudo está representada na FIGURA 15.  
 
FIGURA 14 - AVALIAÇÃO GLOBAL DO RISCO DE VIÉS PELA FERRAMENTA COCHRANE DOS 
ENSAIOS CLÍNICOS RANDOMIZADOS 
 
 





















Processo de randomização 
Desvios das intervenções pretendidas 
Dados de result ados p.erdidos 
Medição dos result ados 
Seleção de result ados relatados 
Viés Geral 
0% 25% 50% 75% 




FIGURA 15 - AVALIAÇÃO COMPLETA DO RISCO DE VIÉS PELA COCHRANE APRESENTADA 
PARA CADA UM DOS ENSAIOS CLÍNICOS RANDOMIZADOS INCLUÍDOS NA REVISÃO 
SISTEMÁTICA 
 
FONTE: O Autor (2021). 
NOTA: (A) – Processo de randomização; (B) desvios das intenções pretendidas; (C) dados de 
resultados perdidos; (D) – medição dos resultados; (E) – seleção de resultados relatados e (F) – viés 
geral; (círculo verde) – cumpriram o quesito do domínio; (círculo amarelo) - não foram encontradas 
referências ou não foram claras para um determinado domínio.  
 
O viés global foi considerado como moderado para os estudos. Somente um 
estudo (11,11%) foi considerado como de viés baixo para o processo de 
randomização. O domínio “seleção de resultados esperados”  apresentou uma 
quantidade grande de estudos com risco de viés incerto. Apesar de a maioria dos 
estudos ser aberta (sem cegamento), o domínio de desvio das intenções pretendidas 
foi julgado como de viés baixo a moderado, considerando a dificuldade de cegamento 
destes tipos de procedimento para remoção da lesão e que todos os desfechos são 
objetivos. Da mesma forma, 66,67% dos estudos foi julgada com risco de viés baixo 
para o domínio de medição dos resultados (sem subjetividade de desfecho). Muitos 
estudos não apresentaram dados sobre financiamento e conflitos de interesse, porém, 
dentro dos que reportaram nenhum declarou conflitos de interesses entre os 
pesquisadores ou possuíram financiamentos ou patrocinadores. A pontuação 
completa dos estudos está presente no APÊNDICE 4. 
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5.2.2 Avaliação do risco de viés dos estudos clínicos não randomizados 
 
Para os estudos clínicos não randomizados, utilizando a ferramenta ROBINS-
I e considerando os desfechos primários de eficácia, foi possível realizar a elaboração 
do gráfico de risco de viés destes estudos (FIGURA 16). A avaliação completa do risco 
de viés para cada estudo está representada na FIGURA 17. 
 
FIGURA 16 - AVALIAÇÃO GLOBAL DO RISCO DE VIÉS PELA FERRAMENTA COCHRANE DOS 
ENSAIOS CLÍNICOS NÃO RANDOMIZADOS 
 
FONTE: O Autor (2021). 
NOTA: (D1) – Risco de viés devido à confusão; (D2) – Risco de viés na seleção dos participantes do 
estudo; (D3) – Risco de viés na classificação das intervenções; (D4) – Risco de viés devido a desvios 
das intervenções pretendidas; (D5) – Risco de parcialidade devido à falta de dados; (D6) – Risco de 
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5.3.1 Meta-análises do desfecho humanístico e de eficácia  
 
Para o desfecho humanístico foi realizada uma meta-análise do desfecho de 
(i) satisfação do paciente, incluindo oito modalidades terapêuticas de seis estudos 
diferentes (FIGURA 18), cuja taxa de sucesso global foi de 62,5% (IC 95% 24,1-
89,7%; I2= 85,7%).  
 
FIGURA 18 - FOREST PLOT DA META-ANÁLISE DO DESFECHO DE SATISFAÇÃO DOS 
PACIENTES 
 
FONTE: O autor (2021) 
 
As terapias utilizando PDL, blefaroplastia e ácido tricloroacético à maior 
concentração (70%) foram as que apresentaram respostas mais favoráveis, sendo 
este último o tratamento com maior taxa de satisfação reportada pelos pacientes 
(98%; 74,9-99,9%). Por outro lado, o laser de CO2 superpulsado e o ácido 
tricloroacético em menores concentrações (50%) estiveram relacionados a menores 
taxas de satisfação (ambos em 10%; 2,5-32,4%).  
Foi possível construir quatro meta-análises para os principais desfechos de 
eficácia reportados: (i) CR: remoção completa da lesão, (ii) cleareance > 75%, (iii) 
cleareance 50-75% e (iv) recorrência da lesão. Na FIGURA 19 são apresentadas as 
meta-análises referentes aos desfechos de CR (a), clearence > 75% (b) e clearence 





Study name Subgroup within study Statistics for each study 
Event Lowe r Uppe r 
rate limit limit 
AL-KADY, 2020 Fractional CO2 Lase r 0,200 0,077 0,428 
AL-KADY, 2020 Trichloroacetic acid 50% O, 100 0,025 0,324 
ESMAT , 2014 Fractional CO2 Lase r 0,150 0,049 0,376 
ESMAT , 2014 Supe rpulsed co2 Lase r 0,100 0,025 0,324 
KARSAI, 2010 Pulsed Dye Lase r 0,976 0,713 0,999 
KOSE, 2013 Blepharoplasty 0,971 0,664 0,998 
NAHAS, 2009 Trichloroacetic acid 70%0,980 0,749 0,999 
YANG , 2013 Blepharoplasty 0,971 0,664 0,998 
1' : 85,7% 0,625 0,241 0,897 
-2 ,00 
Event rate and 95% CI 
--------
........ 




FIGURA 19 - FOREST PLOT DAS META-ANÁLISES DE EFICÁCIA DOS TRATAMENTOS PARA XP 
 
FONTE: O autor (2021). 
 
Na análise dos estudos incluídos para o primeiro desfecho (FIGURA 19a), que 
avalia a completa remoção da lesão de XP, foram incluídos sete estudos com nove 
tipos de tratamentos. A taxa de sucesso global dessa análise foi de 76,4% (IC 95% 
46-92,5%) A heterogeneidade entre estudos foi considerada elevada (I2= 86,7%). As 
terapias com os melhores resultados foram laser Er:YAG (taxa de evento 95,8%; 
75,6%-99,4%) e o laser de CO2 ultrapulsado (97,4%; 88,3%-99,5%), de acordo com 
as análises de subgrupo por tipo de intervenção (ver APÊNDICE 06).  
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Erbion YAG laser 0,333 0,168 0,553 
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0,333 0,146 0,594 
1064-nm Q-switched Nd:YAG laser 0,182 0,046 0,507 
Erbion YAG laser 0,286 0,134 0,508 
T rich loroacetic acid 70% 0,238 0,103 0,460 
Pulse<! Dye Laser 0,421 0,276 0,581 
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BALEVI, 2016 Erbion YAG laser 0,021 0,003 0,134 
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Em relação ao clearence > 75%, as terapias que obtiveram melhores 
resultados foram da ablação por radiofrequência (86,9%; 43,1-98,3%) e do laser 
Er:YAG (74,2%; 7,9-99,0%), de acordo com as análises de subgrupo por tipo de 
intervenção (ver APÊNDICE 06). Para este desfecho as terapias analisadas (n=16) 
resultaram numa taxa de sucesso global de 47,8% (IC 95% 33,3-62,7%; também com 
uma elevada heterogeneidade com I2= 81,3%) – ver FIGURA 19b. Já no desfecho de 
clearence de 50-75% (FIGURA 19c) não houve grande favorecimento de resposta 
para nenhuma das 14 terapias consideradas (n=10 estudos) que resultaram numa 
faixa de sucesso global de 25,3% (IC 95%; 18,8-33,0%; I²: 50,5%). 
 Poucos tratamentos foram associados à recorrência das lesões (n=22 
estudos), com uma taxa global baixa, de 11,3% (IC 95% 7,4-16,7%; I²: 67,5%) – ver 
FIGURA 20. As intervenções que apresentaram maiores taxas de recorrência na lesão 
após o tratamento foram, respectivamente: Q-switched Nd:YAG laser - 1064 nm 
(48,1%;35,3-61,3%), ácido tricloroacético 35% (16,7%; 2,3-63,1) e blefaroplastia 
(15,4%; 1,0-76,2%), de acordo com as análises de subgrupo por tipo de intervenção 
(ver APÊNDICE 06). 
 
FIGURA 20 - FOREST PLOT DA META-ANÁLISE DO DESFECHO DE RECORRÊNCIA DOS 
TRATAMENTOS PARA XP 
 
FONTE: O autor (2021). 
Study name Subgrou[! within st udy Stat istics for each st udy Event rate and 95% C 1 
Event Lower Upper 
rate lirrit lirrit 
ABDELKADER, 2015 Argon laser 0,014 0,001 0,187 
ABDELKADER, 2015 Erbion Y AG laser 0,016 0,001 0,2 11 
AL-KADY, 2020 Fractiona I CO2 Laser 0,024 0,001 0,287 
AL-KADY, 2020 Trichloroacetic ac id 50% 0,050 0,007 0,282 
BAS'IR, 2004 Argon laser º· 150 0,069 0,296 
BORELLI , 2001 Erbion YAG laser 0,015 0,001 0,196 
CORRADINO, 2015 CO2 laser 0,167 0,042 0,477 
DUW EB, 2018 Ultrapulse CO2 laser 0,042 0,003 0,425 
ESMAT, 2014 Fractiona I CO2 Laser 0,024 0,001 0,287 
ESMAT, 2014 Superpulsed CO2 Laser º· 150 0,049 0,376 
GOEL. 2015 Trichloroacetic ac id 30% 0,040 0,006 0,235 
GOEL, 2015 Ultrapulse CO2 laser 0,120 0,039 0,313 
HINTSCHICH, 1995 Argon laser 0,292 º· 181 0,434 
KOSE, 2013 Blepharoplasty 0,375 º· 179 0,623 
LANDTHALER, 1984 ArQon laser 0,031 0,002 0,350 
LIN, 2019 Bleomicin USP 3.75 unitslml 0,020 0,001 0,251 
MOURAD, 2015 CO2 laser 0,111 0,015 0,500 
MOURAD, 2015 Trichloroacetic ac id 35% 0,167 0,023 0,631 
MOURAD, 2015 Trichloroacetic ac id 50% 0,063 0,004 0,539 
MOURAD, 2015 Trichloroacetic ac id 70% 0,056 0,003 0,505 
NAHAS, 2009 Trichloroacetic ac id 70% 0,250 º· 117 0,456 
RAULI N. 1999 Ultrapulse CO2 laser 0,130 0,043 0,335 
REDDY, 20 16 Radiofrequency Ablation 0,024 0,001 0,287 
REDDY, 2016 Trichloroacetic ac id 70% 0,050 0,007 0,282 
REN, 2018 lntralesional heparin sodium 0,143 0,055 0,324 
ULLMANN, 1993 CO2 laser 0,091 0,023 0,300 
W ANG, 2016 1 ntrale sional Pi ngyangmycin 0,083 0,012 0,4 13 
YANG, 2013 Blepharoplasty 0,029 0,002 0,336 
SINGH, 2020 Radiofrequency Ablation 0,044 0,011 0,161 
BALEVI, 2016 1064-nm 0-switched Nd:YAG laser 0,481 0,353 0,613 ... 
BALEVI, 2016 Erbion YAG laser 0,438 0,305 0,579 ---º· 113 0,074 0,167 • 




 5.2.2 Meta-análises de segurança 
 
Para os principais desfechos de segurança foram construídas cinco meta-
análises: (i) infecção, (ii) hiperpigmentação, (iii) hipopigmentação, (iv) eritema e (v) 
cicatriz (FIGURA 21 – FIGURA 24).  
 
FIGURA 21 - FOREST PLOT DAS META-ANÁLISES DOS DESFECHOS DE INFECÇÃO E ERITEMA 
DOS TRATAMENTOS PARA XP 
 
FONTE: O autor (2021). 
 
A FIGURA 21 mostra as meta-análises de segurança dos desfechos de 
infecção e eritema. No primeiro (FIGURA 21a), foi possível avaliar 13 modalidades 
terapêuticas (n=9 estudos) com uma taxa de evento global de 3,6% (IC 95% 1,7-7,5%; 
I²: 0%). Neste desfecho, a terapia que está potencialmente mais associada à 
incidência de infecção, sendo ela indiretamente proporcional às suas concentrações, 
é o ácido tricloroacético 35% (7,1%; 0,4-57,7%), 50% (6,3%; 0,4-53,9%) e 70% (5,6%; 




























SCARANO , 2012 
BALEVI, 2016 
12 : 77,4% 
Subgroup within study Statistics for each study 
Event Lower Upper 
rate limrt limrt 
Argon laser 0,020 0,001 0,251 
Erbion Y AG laser 0,031 0,002 0,350 
Erbion Y AG laser 0,056 0,003 0,505 
BleomicinUSP 3.75 unrts/ml 0,020 0,001 0,251 
BleomicinUSP 7.5 unrts/ml 0,020 0,001 0,251 
C02 laser 0,050 0,003 0,475 
Trichloroacetic acíd 35% 0,071 0,004 0,577 
Trichloroacetic acíd 50% 0,063 0,004 0,539 
Trichloroacetic acíd 70% 0,056 0,003 0,505 
Ultrapulse C02 laser 0,021 0,001 0,259 
lntrales ional heparin sodium 0,031 0,002 0,350 
Voltaic are dermoabrasion 0,036 0,002 0,384 
lntrales ional Pingyangmycin 0,038 0,002 0,403 
0,036 0,017 0,075 
Subgroup within study Statistics for each study 
Event Lower Upper 
rate limrt limit 
Argon laser 0 ,200 0,103 0,352 
Erbion YAG laser 0 ,031 0,002 0,350 
Ultrapulse C02 laser 0,760 0,558 0,888 
C02 laser 0 ,556 0,251 0,823 
Trichloroacetic acíd 35% 0 ,071 0,004 0,577 
Trichloroacetic acíd 50% 0 ,571 0,230 0,856 
Trichloroacetic acíd 70% 0,750 0,377 0,937 
1450-nm-Diode Laser 0 ,029 0,002 0,336 
Ultrapulse C02 laser 0 ,217 0,093 0,428 
Voltaic are dermoabrasion 0 ,308 0,162 0,505 
Erbion YAG laser 0 ,033 0,005 0,202 
0 ,288 0,146 0,488 
Event rate and 95% CI 
-2,00 -1,00 0,00 1,00 2,00 








Já para o desfecho de eritema (FIGURA 21b), a meta-análise incluiu 11 
modalidades terapêuticas de oito estudos distintos, apresentando taxa de evento 
global de 28,8% (IC 95% 14,6-48,8%; I²: 77,4%). Os tratamentos com maiores valores 
foram, respectivamente:  ácido tricloroacético 70% (75%; 37,7-93,7%) e laser de CO2 
ultrapulsado (48,6%; 8,0-91,1%), de acordo com as análises de subgrupo para cada 
intervenção (ver APÊNDICE 07). 
A meta-análise para o desfecho de hiperpigmentação (n=37 modalidades e 
n=25 estudos) apresentou taxa de evento global de 13,2% (IC 95% 9,2-18,5%; I²: 
61,6%). Já para o desfecho de hipopigmentação (n=28 modalidades e n=18 estudos), 
a taxa de evento foi de 16,6% (IC 95% 10,5-25,1%; I²: 72,3%). Ver FIGURA 22 e 
FIGURA 23, respectivamente.  
 
FIGURA 22 - FOREST PLOT DA META-ANÁLISE DOS DESFECHO DE HIPERPIGMENTAÇÃO 
DOS TRATAMENTOS PARA XP 
 
FONTE: O autor (2021). 
Study name Su bgrou p w ith in stu dy Statistics toreach study Eventrate and 95% CI 
Event Lower Upper 
rate limit limit 
ABDELKADER, 2015Argon laser 0,014 0,001 O, 187 
ABDELKADER, 2015Erbion YAG laser 0,016 0,001 0,211 
AL-KA DY , 2020 Fractional CO2 Laser 0,024 0,001 0,287 
AL-KA DY , 2020 Trichloroace tic ac id 50% O, 150 0,049 0,376 
BASAR, 2004 Argon laser 0,042 0,006 0,244 
BORELLI , 200 1 Erbion YAG laser 0,031 0,002 0,350 
DINCER, 201 O Low-V o ltage Ra diofreQ ue ncy 0,067 0,009 0,352 
DRNOVS, 1997 Erbion YAG laser 0,056 0,003 0,505 
DUW EB, 2018 Ultrapulse CO2 laser O, 182 0,046 0,507 
ESM AT, 20 14 Fractional CO2 Laser O, 100 0,025 0,32 4 
ESM AT, 20 14 Superpulsed CO2 Laser 0,024 0,001 0,287 
FUSADE, 2008 106 4-nm Q-switched Nd:Y AG laser0,042 0,003 0,425 
GOEL, 2015 Trichloroace tic ac id 30% 0,040 0,006 0,235 
GOEL, 2015 Ultrapulse CO2 laser 0,200 0,086 0,400 
HAQUE, 2006 Trichloroace tic ac id 100% O, 167 0,055 0,409 
HAQUE, 2006 Trichloroace tic ac id 50% 0,028 0,002 0,322 
HAQUE, 2006 Trichloroace tic ac id 70% O, 125 0,031 0,386 
KARSAI, 20 10 P u lsed Dy e La ser 0,079 0,026 0,218 
KOSE, 2013 Blepharoplasty O, 125 0,031 0,386 
LIN, 20 19 Bleomicina USP 3. 75 units/mL 0,020 0,001 0,251 
LIN, 20 19 Bleomicina USP 7.5 units/mL 0,020 0,001 0,251 
MOURA D, 2015 CO2 laser 0,222 0,056 0,579 ---MOURA D, 2015 Trichloroace tic ac id 35% 0,333 0,084 0,732 --MOURA D, 2015 Trichloroace tic ac id 50% 0,429 O, 144 0,770 -MOURA D, 2015 Trichloroace tic ac id 70% 0,250 0,063 0,623 --NAHAS, 2009 Trichloroace tic ac id 70% O, 125 0,041 0,32 4 --PARK, 2011 1450-nm-Diode Laser 0,313 O, 136 0,567 ---RA ULI N, 1999 Ultrapulse CO2 laser 0,043 0,006 0,252 REDDY, 2016 Ra diofreQuency A blati on 0,450 0,253 0,66 4 
REDDY, 2016 Trichloroace tic ac id 70% 0,300 O, 141 0,527 
REN, 2018 lntralesional heparin sodium 0,067 0,009 0,352 
SCARANO, 2012 V o ltaic are de rmoa bra sio n 0,077 0,0 11 0,39 1 
TAHI R, 20 17 Cry oth erapy O, 100 0,038 0,238 
TAHI R, 20 17 Trichloroace tic ac id 100% 0,375 0,240 0,532 
ULLMANN, 1993 CO2 laser 0,045 0,006 0,26 1 
WANG, 2016 lntralesional P ingyangmy cin 0,083 0,012 0,413 --SINGH, 2020 Ra diofreQuency A blati on 0,5 11 0,368 0,652 ...... 
O, 132 0,092 O, 185 • 
1
2




O estudo de Mourad et al. (2015)91 apresentou taxa expressiva de eventos em 
ambos os desfechos, tanto para hiperpigmentação quando para hipopigmentação. 
Este estudo avaliou quatro diferentes terapias, a de laser de CO2 e ácido 
tricloroacético nas concentrações de 30, 50 e 70% com valores de 22,2% (5,6-57,9%), 
33,3% (8,4-73,2%), 42,9% (14,4-77,0%) e 25% (6,3-62,3%), respectivamente, para o 
desfecho de hiperpigmentação da região tratada. Já para o desfecho de 
hipopigmentação, o estudo mostrou os seguintes valores para essas terapias, 
respectivamente: 33,3% (11,1-66,7%), 7,1% (0,4-57,5%), 42,9% (14,4-77,0%) e 50% 
(20,0-80,0%).  
No entanto, analisando os subgrupos, a intervenção que mais apresentou 
hipopigmentação foi o ácido tricloroacético 70% (47,3%; 19,4-77,0%). Em se tratando 
especificamente do desfecho de hiperpigmentação, a intervenção utilizando a técnica 
de radiofrequência (ablativa e com uso de sutura) se mostrou com taxa de evento 
bastante pronunciada (49,2%; 37,3-61,2%), seguida da terapia utilizando ácido 
tricloroacético 35% (33,3%; 8,4-73,2%) e 1450-nm-Diode Laser (31,3%; 13,6-56,7%), 
de acordo com as análises de subgrupo - ver APÊNDICE 07. 
 
FIGURA 23 - FOREST PLOT DA META-ANÁLISE DO DESFECHO DE HIPOPIGMENTAÇÃO DOS 
TRATAMENTOS PARA XP 
 
FONTE: O autor (2021). 
Studt name Subgroue within studt Statistics for each studt E vent rate and 95% CI 
Event Lowe r Upper 
rate limit li mit 
ABDELKADER, 20 15 Argon laser 0,014 0,001 º· 187 ABDELKADER, 20 15 Erbion YAG laser 0,067 0,017 0,231 
BASAR, 2004 Argon laser 0,050 0,013 º· 179 DINCER, 201 O Low-Voltage Rad iofrequen cy º· 133 0,034 0,405 DRNOVS, 1997 Erbion YAG laser 0,056 0,003 0,505 
ESMAT, 2014 Frac tional CO2 Laser 0,024 0,001 0,287 
ESMAT, 2014 Superpulsed CO2 Laser º· 150 0,049 0,376 FUSADE, 20 08 1064-nm Q.switched Nd:YAG laser º· 182 0,046 0,507 GOEL, 2015 Tri chloroacetic acid 30% 0,040 0,006 0,235 
GOEL, 2015 Ultrapulse C 02 laser 0,080 0,020 0,269 
GUNGOR, 2014 Erbion YAG laser 0,905 0,689 0,976 -GUNGOR, 2014 Tri chloroacetic acid 70% 0,857 0,639 0,953 ---HAQUE, 2006 Tri chloroacetic acid 100% 0,222 0,086 0,465 ---HAQUE, 2006 Tri chloroacetic acid 50% 0,235 0,091 0,486 ---HAQUE, 2006 Tri chloroacetic acid 70% º· 188 0,062 0,447 ---MOURAD, 2015 CO2 laser 0,333 º· 111 0,667 ---MOURAD, 2015 Tri chloroacetic acid 35% 0,071 0,004 0,577 MOURAD, 2015 Tri chloroacetic acid 50% 0,429 0,144 0,770 -MOURAD, 2015 Tri chloroacetic acid 70% 0,500 0,200 0,800 -------NAHAS, 2009 Tri chloroacetic acid 70% 0,333 0,176 0,539 RAULI N, 1999 Ultrapulse C 02 laser º· 130 0,043 0,335 --REN, 2018 lntralesional hepa ri n sodium 0,031 0,002 0,350 TAHI R, 2017 Cryoth erapy 0,050 0,013 º· 179 TAHI R, 2017 Tri chloroacetic acid 100% º· 100 0,038 0,238 ULLMANN, 1993 CO2 laser º· 182 0,070 0,396 WANG, 20 16 lntralesional Pingyangmycin 0,038 0,002 0,403 




Em relação à meta-análise de segurança para o desfecho de cicatriz (FIGURA 
24), foram analisados 22 estudos englobando 35 tratamentos que resultaram em uma 
taxa de evento de 15% (IC 95% 11,8-19,0%; I²: 60,7%).  As terapias que estão 
potencialmente mais associadas à presença de cicatriz são laser de CO2 
superpulsado (55%; 33,6-74,7%) e a radiofrequência (31,2%; 16,2-51,6%), de acordo 
com as análises de subgrupos para cada intervenção (ver APÊNDICE 07).  
 
FIGURA 24 - FOREST PLOT DA META-ANÁLISE DO DESFECHO DE CICATRIZ DOS 
TRATAMENTOS PARA XP 
 
FONTE: O autor (2021). 
 
Análises de subgrupo de acordo com os tipos de intervenção foram realizadas 
para todas as meta-análises de eficácia e segurança, considerando que as 
heterogeneidades entre estudos foram, na maioria dos casos, elevadas (>75%). Esse 
tipo de análise não reduziu significativamente a heterogeneidade, que se manteve 
moderada-alta em todos os casos, provavelmente porque ela advém de uma 
combinação de fatores, incluindo: diferenças nos desenhos dos estudos, tipos de 
Stu dy name Subgroup with in stu dy Statist ics for each study Event rate and 95% CI 
Event Lower Upper 
rate limit limit 
ABDELKA DER, 2015 Argon laser 0,029 0,004 0,177 
ABDELKA DER, 2015 Erbion YA G laser 0,067 0,017 0,231 
BA SA R, 2004 Argon laser O, 150 0,069 0,296 
BORE LLI, 2001 Erbion YA G laser 0,031 0,002 0,350 
DUWEB, 2018 Ultrapulse CO2 laser 0,042 0,003 0,425 
ESMAT, 2014 Fractional e 02 Laser 0,024 0,001 0,287 
ESMAT, 2014 Superpulsed CO2 Laser 0,550 0,336 0,747 
GOEL, 2015 Trichloroacetic acid 30% 0,019 0,001 0,244 
GOEL, 2015 Ultrapulse CO2 laser 0,019 0,001 0,244 
GUNGOR, 2014 Erbion YA G laser 0,023 0,001 0,277 
GUNGOR, 2014 Trichloroacetic acid 70% 0,023 0,001 0,277 
HAQUE, 2006 Trichloroacetic acid 100% 0,056 0,008 0,307 
HAQUE, 2006 Trichloroacetic acid 50% 0,028 0,002 0,322 
HAQUE, 2006 Trichloroacetic acid 70% 0,029 0,002 0,336 
HI NTSCHI CH, 1995 Argon laser 0,025 0,002 0,298 
LANDTHALE R, 1984 Argon laser 0,083 0,005 0,622 
LIN, 2019 Bleomicin USP 3. 75 units/mL 0,020 0,001 0,251 
LIN, 2019 Bleomicin USP 7.5 units/mL 0,020 0,001 0,251 
MOURAD, 2015 CO2 laser 0,050 0,003 0,475 
MOURAD, 2015 Trichloroacetic acid 35% 0,071 0,004 0,577 
MOURAD, 2015 Trichloroacetic acid 50% 0,063 0,004 0,539 
MOURAD, 2015 Trichloroacetic acid 70% 0,056 0,003 0,505 
NAHAS, 2009 Trichloroacetic acid 70% 0,020 0,001 0,251 
PA RK, 2011 1450-nm-Diode Laser 0,029 0,002 0,336 
RAULIN, 1999 Ultrapulse CO2 laser 0,021 0,001 0,259 
REDDY , 2016 Radiofrequency A blation 0,400 0,214 0,620 
REDDY , 2016 Trichloroacetic acid 70% O, 150 0,049 0,376 
RE N, 2018 1 ntralesional hepari n sodium 0,031 0,002 0,350 
TAHIR, 2017 Cry otherapy 0,012 0,001 0,167 
TAHIR, 2017 Trichloroacetic acid 100% 0,300 O, 179 0,457 
WANG, 2016 1 ntralesional Pi ngy angmy cin 0,038 0,002 0,403 
YA NG, 2013 Blepharoplasty 0,038 0,002 0,403 
SINGH, 2020 Radiofrequency A blation 0,011 0,001 0,151 
BA LEV I, 2016 1064-nm Q- switched Nd:YAG laser 0,267 O, 139 0,450 ---BA LEVI, 2016 Erbion YA G laser 0,033 0,005 0,202 O, 150 O, 118 0,190 • 




intervenção e como são aplicadas ao paciente, origem do estudo (país), pequenas 
diferenças nos tipos de lesão e características basais dos pacientes. 
A TABELA 5 sumariza as médias das taxas de evento das meta-análises de 
eficácia e de segurança para todos os grupos de tratamentos, permitindo uma 
visualização dos resultados encontrados nas principais modalidades terapêuticas. Os 
resultados referentes às intervenções radiofrequência, laser Nd:YAG e CO2 foram 
agrupados, não sendo considerada a variedade das especificações de cada grupo 
terapêutico (como pulsação, técnica utilizada, comprimento de onda, entre outros). 
 Desta forma, os tratamentos que melhor obtiveram satisfação por parte dos 
pacientes foram o ácido tricloroacético 70% (98,0%, n=1), seguindo do laser de 
controle pulsado (97,6%, n=1) e blefaroplastia (97,1%, n=1). Em relação ao resultado 
vinculado à remoção das lesões, os dois tratamentos com maior eficácia foram o laser 
de CO2 (97,3%, n=2) seguindo do laser Er:YAG (95,6%, n=3). Já os tratamentos com 
menor recorrência da lesão foram radiofrequência (3,4%, n=2) e bleomicina (2,0%, 





TABELA 5 - TAXAS DE EVENTOS DA EFICÁCIA E SEGURANÇA DOS TRATAMENTOS PARA XP 








75% Recorrência Infecção Eritema HP HR Cicatriz 
Ácido 
tricloroacético 
30% 1 21 - 65,0% (n=1) - 4,0% (n=1) 2,0% (n=1) - 4,0% (n=1) 4,0% (n=1) 1,9% (n=1) 
35% 1 6 - - - 16,7% (n=1) 7,1% (n=1) 7,1% (n=1) 7,1% (n=1) 33,3% (n=1) 7,1% (n=1) 
50% 3 44 10,0% (n=1) - - 5,6% (n=2) 6,3% (n=1) 57,1% (n=1) 33,2% (n=2) 20,2% (n=3) 4,5% (n=2) 
70% 2 24 98,0% (n=1) - 39,4% (n=2) 11,8% (n=3) 5,6% (n=1) 75% (n=1) 46,9% (n=4) 20,0% (n=4) 5,5% (n=4) 
100% 1 18 - 75% (n=1) - - - - 16,1% (n=2) 27,1% (n=2) 17,8% (n=2) 
Blefaroplastia Blefaroplastia 2 32 97,1% (n=2) - - 20,2% (n=2) - - - 12,5% (n=1) 3,8% (n=1) 
Intralesional 
Bleomicina 1 24 - - - 2,0% (n=1)1 2,0% (n=1) - - 2,0% (n=1) 2,0% (n=1) 
Pingyangmycin 1 12 - - 40,9% (n=1) 8,3% (n=1) 3,8% (n=1) - 3,8% (n=1) 8,3% (n=1) 3,8% (n=1) 
Heparina sódica 1 15 - - 73,3% (n=1) 14,3% (n=1) 3,1% (n=1) - 3,1% (n=1) 6,7% (n=1) 3,1% (n=1) 
Crioterapia Crioterapia 1 40 - 17,5% (n=1) - - - - 5,0% (n=1) 10,0% (n=1) 1,2% (n=1) 
Dermoabrasão Arco Voltaico 1 15 - - 46,2% (n=1) - 3,6% (n=1) 30,8% (n=1) - 7,7% (n=1)  
Laser 
Laser 1,450-nm-
Diode 1 16 - - 2,9% (n=1) - - 2,9% (n=1) - 31,3% (n=1) 2,9% (n=1) 
Laser de Controle 
Pulsado 1 20 97,6% (n=1) - 26,3% (n=1) - - - - 7,9% (n=1) - 
Er: YAG 5 94 - 95,6% (n=2) 64,0% (n=2) 15,6% (n=3) 4,3% (n=2) 3,2% (n=2) 31,5% (n=4) 3,4% (n=3) 3,8% (n=4) 
Nd: YAG 3 78 - - 26,5% (n=4) 48,1% (n=1) - - 18,2% (n=1) 4,2% (n=1) 26,7% (n=1) 
Laser de Argônio 4 68 - 4,2% (n=1) - 8,8% (n=4) 2,0% (n=1) 20,0% (n=1) 3,2% (n=2) 2,8% (n=2) 7,2% (n=4) 
Laser de CO2  8 142 15,0% (n=3) 97,3% (n=3) - 10,7% (n=8) 3,5% (n=2) 51,1% (n=3) 14,9% (n=6) 10,5% (n=8) 11,76% 
Radiofrequência Radiofrequência 3 80 - - 75,2% (n=3) 3,4% (n=2) - - 7,2% (n=2) 34,3% (n=3) 20,5% (n=2)  
FONTE: O Autor (2021).  
NOTA: *: taxa de evento média (considerar que há alta heterogeneidade entre estudos e o IC é largo); 1: Concentração de USP 3,75 unidades/mL; -: sem 




6 DISCUSSÃO  
 
O trabalho aqui apresentado é a primeira revisão sistemática com meta-
análise de estudos intervencionais do tipo ensaios clínicos randomizados e não 
randomizados que avalia a eficácia e a segurança de diferentes tratamentos para o 
XP. Na literatura, é possível encontrar somente revisões narrativas que abordam os 
efeitos de algumas das alternativas disponíveis3, 9,29 e uma RS sem meta-análise 
analisando o perfil de tratamentos à base de laser. Esta última foi publicada por 
Nguyen et al. em 20072, o que já remete à necessidade de atualização das evidências. 
Além disso, há diversas lacunas metodológicas no estudo, incluindo a ausência de 
protocolo, buscas realizadas somente em um base de dados e com restrições nos 
critérios de elegibilidade (ex. apenas estudos em inglês) e a falta de uma avaliação da 
qualidade dos estudos incluídos. Estes estudos, portanto, não apresentam de forma 
clara, reprodutível e atualizada evidências sobre a eficácia e segurança dos 
tratamentos estéticos existentes para XP.   
A presente RS com meta-análise tem como diferenciais a publicação de um 
protocolo prévio que permite transparência e reprodutibilidade de dados; busca 
realizada em três bases de dados científicos com a finalidade de aumentar a 
sensibilidade na recuperação dos estudos; etapas conduzidas de maneira sistemática 
e por dois revisores independentes, seguindo recomendações de instituições 
internacionais; avaliação criteriosa dos resultados obtidos e análise do risco de viés 
dos ensaios; condução de meta-análise com a finalidade de aumentar a estimativa de 
efeito dos estudos individuais e reduzir potenciais viéses. Além disso, ela incluiu um 
maior número de estudos (n=32), com publicações entre 1984-2020 e avaliando 
diferentes tipos de tratamentos. Esse tipo de avaliação permite disponibilizar as 
evidências para os tomadores de decisão, que poderão ponderar as vantagens e 
desvantagens de cada técnica na área estética e escolher aquela que melhor se 
enquadre às necessidades do contexto, incluindo preferências do paciente.  
Notou-se, então, que os estudos avaliando os tratamentos para xantelasma 
são, no geral, estudos com uma coorte muito pequena, avaliando apenas uma única 
intervenção (estudos de braço único, sem comparador) e com follow-up (tempo de 
acompanhamento após a intervenção) relativamente curto. Todavia, essa é uma 
realidade da área dermatológica, mesmo quando se trata de ensaios clínicos 




pacientes com melhoria ou cura – a qual é obtida logo após o procedimento. Isso se 
difere de estudos de acompanhamentos em longo prazo, que são importantes em 
doenças crônicas evolutivas, traduzindo uma manutenção da melhoria clínica do 
paciente92.  
Estas características dos estudos incluídos podem ser fatores limitantes na 
avaliação das evidências, explicando, em partes, a alta heterogeneidade encontrada 
nas meta-análises. A diversidade nos resultados de estudos clínicos pode ser 
explicada por diferentes critérios de inclusão e exclusão da população, tipo de 
interveção e variação no regime de tratamento (como o tempo e a dose), diferença 
entre as medidas dos resultados, análise (manipulação de retirada, cruzamentos e 
desistências) e execução do estudo, origem (país), tempo de acompanhamento dos 
pacientes, entre outros93.  
Na avaliação da qualidade dos ECR, o processo de randomização apresentou 
risco moderado de viés. Entretanto, exclusivamente na avaliação dos ECNR, a 
medição dos resultados se mostrou, na maioria, de risco moderado e sem informação 
para julgamento. Grande parte dos estudos não apresentou detalhes claros sobre o 
processo de randomização dos participantes, ou seja, como esses pacientes foram 
alocados nos grupos de intervenção, ou apresentavam alocação não recomendada 
(feita pelo clínico, por idade, por número de registro do paciente, entre outros). Em 
relação a medida dos resultados, muitos destes estudos não possuíam uma 
padronização entre eles, não apresentando detalhes explícitos sobre como estes 
resultados foram avaliados (p. ex. cegamento e independência dos avaliadores) e a 
falta de tratamento estatísticos destes dados em alguns casos. Para avaliação da 
qualidade destes estudos, então, foi levado em conta o fato de serem estudos clínicos 
de intervenções estéticas com desfechos objetivos. Ressalva-se que há uma alta 
heterogeneidade entre estudos e que a dispersão dos resultados (pelas medidas de 
IC reportadas nas meta-análises) também é elevada. 
Logo, a interpretação dos resultados obtidos deve ser feita com cautela e 
dentro de cada contexto clínico. Adicionalmente, o risco de viés dos ensaios clínicos 
– tanto randomizados como não randomizados, foi considerado moderado-alto. Isso 
explica-se pela falta de aleatorização dos pacientes, falta de cegamento tanto dos 
participantes quanto dos avaliadores e também ausência de informações de critérios 
de seleção em muitos dos estudos analisados. Sabe-se da importância destes 




homogeinidade da população estudada. A seleção e randomização correta dos 
pacientes em ensaios da área dermatológica se faz extremamente relevante, visto que 
em dermatoses há uma grande visibilidade e monitorização da evolução do 
tratamento, o que pode inserir uma subjetividade maior e dificultar o próprio processo 
de aleatorização. Já em relação ao cegamento dos ensaios, ele se torna dificultado 
pelos tipos de intervenções encontrados nos estudos, portanto, nenhum dos estudos 
incluídos possuíam duplo cegamento92, 94.  
Em relação às características basais, notou-se uma prevalência de pacientes 
do sexo feminino, bilateralidade das lesões e presença expressiva de alterações no 
perfil lipídico de alguns pacientes. Essa última característica pode ser relacionada com 
os dados apresentados recentemente em uma revisão sistemática com meta-análise 
sobre as alterações lipídicas e risco de arterosclerose em 854 pacientes com XP. 
Chang et al. (2020)95 demonstrou que esses pacientes possuíram significantes 
alterações nos níveis séricos de CT (SMD (standard mean difference), 0.612; IC 95%, 
0.376-0.848; p<0.001) e LDLs (SMD, 0.587; IC 95%, 0.339-0.836; p<0.001) quando 
comparados com o controle. Não houve resultados significantes para os níveis séricos 
de HDLs, VLDLs e TGs. Em relação a média de idade, o estudo obteve como resultado 
um intervalo entre 40 e 60 anos e uma proporção de mulheres para homens de 3:1.  
A RS realizada por Nguyen et al. (2007)2 concluiu que, dentre as terapias à 
laser analisadas, os tratamentos utilizando o laser de CO2 (100% de clearence) e o 
laser Er:YAG (86,5% de clearence) apresentaram os melhores resultados de remoção 
da lesão. Desta forma, então, pode-se realizar um comparativo com o trabalho aqui 
apresentado, que também mostrou ótimos resultados de eficácia para esses 
tratamentos, mesmo quando comparando com as demais terapias existentes. No 
entanto, além destas terapias citadas, o tratamento utilizando radiofrequência também 
se demonstrou eficaz para o desfecho de clearence > 75% (86,9%; 43,1-98,3%). 
O tratamento utilizando o laser de CO2 superpulsado possuiu baixa satisfação 
dos pacientes, inferior a aceitação do ácido tricloroacético 70%, por exemplo. Isso 
provavelmente pode ser explicado pelo número de sessões elevado da primeira 
terapia (1-5 sessões) e maior presença de eritema (vermelhidão) na região tratada, 
que pode causar uma maior insatisfação por parte dos pacientes, por ser um 
tratamento estético facial. Já em relação ao laser Er:YAG, não foram relatados dados 
de satisfação dos pacientes, no entanto, é um tratamento considerado promissor, pois 




apenas uma sessão para completa remoção da lesão. Desta forma, como o dado de 
satisfação dos pacientes foi reportado apenas por poucos estudos, torna-se difícil 
maiores conclusões.  
Apenas seis estudos reportaram a satisfação dos pacientes com a intervenção 
aplicada. A avaliação deste desfecho é muito importante, pois trata-se de um 
problema cutâneo facial em que há uma certa deformidade da região em que se 
estabelece. Como as desordens de pele acabam afetando diretamente a autoestima, 
o comportamento e a autoconfiança dos pacientes, há consequentemente um impacto 
considerável na qualidade de vida38,39,41. Todavia, ainda não há na literatura estudos 
analisando a qualidade de vida dos pacientes com lesões de XP. Visto isso, torna-se 
crucial a avaliação, por meio de uma escala ou questionário (ex. a DLQI), do impacto 
do xantelasma na vida dos portadores antes e após as intervenções, visto que este 
parâmetro impacta diretamente no sucesso terapêutico e prognóstico da doença39.  
O uso da terapia com CO2 tem aumentado progressivamente entre os 
tratamentos para lesões dermatológicas benignas96. Neste trabalho foi possível 
observar que o laser de CO2 ultrapulsado apresentou ótimo resultado na remoção do 
xantelasma. Isso pode-se explicar pois no modo contínuo há alta possibilidade de 
recorrência, sendo o modo ultrapulsado uma técnica na qual o dano térmico fica 
restrito à área alvo, tendo a transmissão de calor aos tecidos adjacentes minimizada. 
Realizando uma média entre a recorrência de oito estudos, o laser de CO2 apresentou 
valor de 10,7%. Uma das vantagens deste método é a garantia de total ablação das 
camadas da pele, podendo dessa forma ser repetido em casos de recorrência96. Já o 
laser de Er:YAG, dependendo do seu comprimento de onda, tem uma faixa de 
absorção muito alta por tecidos contendo água, sendo capaz de proporcionar a 
ablação de camadas mais finas da pele com o mínimo dano térmico colateral. Apesar 
de ser um laser vantajoso, em comparação com o laser de CO2, possui custo bastante 
elevado, necessitando de treinamento especializado para seu uso e também 
constante manutenção97.  
A radiofrequência consiste de uma técnica capaz de gerar energia térmica ou 
não térmica na área de destino a partir da geração de correntes elétricas de alta 
frequência98. Neste trabalho, esse tratamento apresentou boa eficácia em relação ao 
desfecho de clearence > 75% (86,9%; 43,1-98,3%) e baixa recorrência (3,4% n=2). A 
radiofrequência é considerada uma terapia eficaz, versátil e de fácil domínio, sendo 




ser considerada uma opção importante para tratamento das lesões de XP, visto que 
é uma técnica rápida, fácil, de baixo custo e com gratificante resultado cosmético99.  
Os tratamentos utilizando peeling químico, como com ácido tricloroacético em 
diferentes concentrações, são relatados frequentemente pela literatura dermatológica. 
É considerada uma técnica fácil, rápida e segura, que consiste na aplicação tópica ao 
redor da lesão, seguida de neutralização com bicarbonato de sódio, podendo, assim, 
causar ectrópio e cicatrização exacerbada dependendo da região da aplicação44. 
Neste trabalho, foi um tratamento que apresentou ótima satisfação dos pacientes 
(98,0%; n=1) quando utilizada na concentração de 70%. Sendo assim, pode ser uma 
possibilidade levando em conta a sua facilidade de obtenção, por conta de seu baixo 
custo, e o procedimento poder ser realizado em ambiente ambulatorial. Além de ser 
uma técnica de fácil acesso, ela também é mais rápida, demorando em média de 5 a 
10 minutos para aplicação. Vantagens estas que são muito importantes quando 
comparando com o procedimento cirúrgico, por exemplo, que requer no mínimo 20 
minutos para cada lesão, necessitando também de uma equipe médica e de um 
ambiente hospitalar adequado100.  
Nenhuma das técnicas é isenta de efeitos colaterais indesejados, sendo o 
mais comum o aparecimento de hiperpigmentação, seguindo de formação de cicatriz 
e hipopigmentação da região tratada. Reações de eritema e aparecimento de infecção 
no local também foram demonstrados em algumas das terapias analisadas. O 
tratamento utilizando laser de CO2 obteve, também, importante aparecimento de 
eritema. Porém, esse é considerado um evento adverso passageiro, caso não evolua 
para o escurecimento da pele. A presença de eritema induzido pelo laser de CO2 
possui, geralmente, maior duração quando comparado com o laser Er:YAG (duração 
de algumas semanas), por exemplo. O seu mecanismo ainda é considerado incerto, 
porém, é proveniente de uma resposta inflamatória local, sendo proporcional à 
profundidade que o laser foi aplicado59.    
Já o tratamento com a radiofrequência apresentou valores pronunciados 
sobre o evento adverso de hiperpigmentação. O ácido tricloroacético 70% mostrou 
valor considerável para o desfecho de hipopigmentação, seguido do laser Er:YAG. 
Portanto, estas terapias, em que há grande chance de mudanças na pigmentação da 





A hiperpigmentação pós-inflamatória (HPI) é caracterizada pelo depósito de 
melanina causado pelo dano térmico provocado pelos tratamentos à laser. Este efeito 
é, na maioria das vezes, temporário nos lasers ablativos e transitório ou duradouro 
nos lasers não ablativos. Já a hipopigmentação está atrelada a perda de melanina, ou 
seja, da pigmentação da pele. Ambas as complicações são decorrentes de mudanças 
nos melanócitos da junção dermoepidérmica. Esses efeitos colaterais podem estar 
relacionados à pigmentação da pele do paciente, podendo ser mais comuns e 
agravados em pessoas com a tonalidade de pele mais escura. Regiões palpebrais 
têm grande propenção de formação de cicatrizes, portanto, deve-se ter cuidado na 
escolha do tratamento. Entretanto, vem sendo observado que os lasers ablativos e 
não ablativos fracionados geram, numa parcela pequena de pacientes, a formação de 
cicatrizes mínimas, mesmo em tratamentos mais agressivos49,96,59. 
Lesões de xantelasma de tamanho médio ou grande têm risco de desenvolver 
formação de ectrópio residual96. Pacientes de fototipo alto possuem maior chance de 
hipopigmentação e hiperpigmentação pós inflamatória49. Para lesões na região 
superior da derme não são recomendados tratamentos cirúrgicos, já lesões muito 
profundas não devem ser removidas apenas à laser, por exemplo3. Há também a 
possibilidade de trabalho em conjunto com a cirurgia, utilizando terapias à laser, 
radiofrequência e ácido tricloroacético para redução prévia da lesão101. Visto isso, é 
muito importante levar em conta algumas características clínicas, como: o fototipo do 
paciente, presença de melasma na região, hipercromia periorbital, propensão a 
cicatrizes ou queloides, entre outras. Por conta destas condições, e também 
particularidades e efeitos colaterais de cada tipo de terapia, o tratamento para o 
xantelasma deve ser feito de forma individualizada e bem avaliada pelo clínico de 
acordo com a condição de cada paciente.  
No estudo de Ansari, Sadeghi-Ghyassi e Yaaghoobian (2018)47 foi realizada 
a avaliação da eficácia e custo-efetividade do uso do laser de CO2 em cicatrizes de 
acne e rejuvenescimento facial. Os autores evidenciaram que o laser de CO2 
fracionado, quando comparado com os demais tratamentos (Q-switched Nd:YAG e 
Er:YAG), apresenta custos mais baixos ou similares, concluindo, desta forma, que o 
principal custo-benefício da sua utilização é a necessidade de menos sessões para 
alcançar sucesso no tratamento. Essa técnica pode ser considerada, então, 




Não foram encontradas na literatura avaliações econômicas especificamente 
para as intervenções no tratamento de XP. Desta forma, não foi possível delinear um 
perfil completo avaliando o impacto econômico desses tratamentos para os pacientes. 
Porém, levando em consideração a grande variação de custos entre técnicas, faz-se 
de extrema importância a avaliação do clínico sobre as vantagens relacionadas à 
efetividade, custos e acessibilidade em conjunto às condições de cada paciente. Visto 
isso, ainda são necessários mais estudos que avaliem a relação custo-efetividade de 
terapias em dermatologia102.  
Finalmente, apesar da grande variabilidade entre os estudos e falta de 
padronização e reporte de resultados – que permitisse maiores comparações e 
conclusões entre tratamentos, a presente revisão sistemática com meta-análise 
possibilitou uma síntese inicial das melhores e mais atualizadas evidências primárias 
existentes. Neste contexto, sugere-se que a condução de ensaios clínicos futuros na 
área leve em consideração um consenso quanto à seleção e medição de resultados 
(desfechos) por meio do desenvolvimento de um conjunto de desfechos básicos (core 
outcome set)103,104. Além disso, sempre que possível, deve-se recorrer para desenhos 
epidemiológicos randomizados, comparativos (com grupo controle) e com cegamento 



















7 CONSIDERAÇÕES FINAIS 
 
A RS com meta-análise possibilitou avaliar de maneira global o perfil de 
eficácia e segurança de todas as alternativas terapêuticas disponíveis para manejo do 
XP, que deve ser útil para guiar as escolhas de tratamento por parte dos profissionais 
de saúde junto a cada paciente (de maneira individualizada). As tomadas de decisão 
devem considerar, também, o histórico clínico e condições de cada paciente. Vale 
ressaltar, assim, que modalidades estéticas dispendem um custo elevado, sendo 
então essencial levar este parâmetro em conta. As vantagens e desvantagens clínicas 
de cada tratamento apresentadas aqui devem direcionar a execução de novos 
estudos clínicos mais robustos e avaliações de custo.  
Cada tratamento possui suas particularidades, no entanto, alternativas que 
utilizam laser de CO2 fracionado e o laser Er: YAG apresentaram resultados mais 
promissores em termos de eficácia para CR da lesão. No entanto, o laser de CO2 
superpulsado e ácido tricloroacético 50% foram as terapias associadas a menores 
taxas de satisfação dos paciente. Grande parte das modalidades terapêuticas levam 
ao aparecimento de hiperpigmentação, hipopigmentação e cicatrizes pós-tratamento 
da região. A terapia utilizando radiofrequência esteve associada a uma maior chance 
de hiperpigmentação, sendo o ácido tricloroacético 70% com maior propensão de 
causar hipopigmentação cutânea. Já o laser de CO2 superpulsado e a radiofrequência 
foram os tratamentos mais potencialmente associados ao aparecimento de cicatrizes. 
Desta forma, antes da tomada de decisão, torna-se imprenscendível uma avaliação 
cautelosa por parte do clínico para escolha do melhor tratamento em conjunto ao 
paciente. 
 
7.1 RECOMENDAÇÕES PARA TRABALHOS FUTUROS 
 
Recomenda-se que novos ensaios clínicos sejam desenvolvidos na área – 
especialmente avaliando as terapias mais promissoras à base de laser, englobando 
um número maior de pacientes, realizando um processo de randomização e de 
cegamento de forma mais acurada. Uma padronização dos desfechos, ou seja, na 
forma em que os resultados são medidos, torna-se extremamente pertinente para os 
estudos da área, possibilitando, desta forma, estudos comparativos mais robustos e 




do desenvolvimento e validação de uma escala/questionário específico, também se 
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APÊNDICE 01 – ESTRATÉGIAS DE BUSCA UTILIZADAS NAS BASES DE DADOS 





Xanthomatosis OR xanthoma*[TIAB] OR xanthelasma*[TIAB] OR 
xanthogranuloma*[TIAB] OR xanthomatoses[TIAB] OR xanthomatosis[TIAB] AND 




TITLE-ABS(xanthomatosis OR xanthoma* OR xanthelasma* OR xanthogranuloma* 
OR xanthomatoses) AND TITLE-ABS(eyelid OR palpebrarum OR palpebra* OR 
periorbital)  
 
WEB OF SCIENCE: 
 
TI=(xanthomatosis OR xanthoma* OR xanthelasma* OR xanthogranuloma* OR 
xanthomatoses) OR AB=(xanthomatosis OR xanthoma* OR xanthelasma* OR 
xanthogranuloma* OR xanthomatoses) AND TI=(eyelid OR palpebrarum OR 
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APÊNDICE 05 – AVALIAÇÃO DA QUALIDADE METODOLÓGICA POR COCHRANE COLLABORATION DOS ECNR 
Autor, ano D1 D2 D3 D4 D5 D6 D7 Viés geral 
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REN, 2018 MODERADO BAIXO BAIXO BAIXO BAIXO SEM INFORMAÇÃO BAIXO MODERADO 
SCARANO, 2012 MODERADO BAIXO BAIXO BAIXO BAIXO MODERADO BAIXO SÉRIO 
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SINGH, 2020 MODERADO BAIXO BAIXO BAIXO BAIXO MODERADO BAIXO MODERADO 
 
FONTE: O Autor (2021). NOTA: (D1) – Risco de viés devido a confusão; (D2) – Risco de viés na seleção dos participantes do estudo; (D3) -  Risco de viés na 
classificação das intervenções; (D4) – Risco de viés devido a desvios das intervenções pretendidas; (D5) – Risco de parcialidade devido à falta de dados; (D6) 




APÊNDICE 06 – ANÁLISES DE SUBGRUPO DOS DESFECHOS DE EFICÁCIA DOS 




Análise de subgrupo do desfecho CR (completa remoção) 
Study name Subgroup w ithin study Stati stics for each study Event rate a nd 95% CI 
E1197t Lcmer Upper 
ràe limt 1 irri! 
BASAR, 2W4 Argrn lasff 0,042 0,006 0,244 
0,042 0,006 0,244 
TAHR, 2017 Qycthffa~ 0,175 0,086 0,324 ---0,175 0,086 0,324 ... BOREW, 2001 Erbion Y AG I aser 0,969 0,650 0,998 
rnNOVS, 1ffi7 Erbion Y AG I aser 0,944 0,495 0,997 
0,958 0,756 0,994 
TAHR, 2017 Trictioroacetic acid 100% 0,750 0,595 0,860 
0,750 0,595 0,860 
GOEL, 2015 Trictioroacetic acid 30% 0,560 0,366 0,737 
0,560 0,366 0,737 
OJWEB, 2018 Ultr<l)Ulse C02 lasff 0,958 0,575 0,997 
GOEL, 2015 Ultr<l)Ulse C02 lasff 0,981 0,756 0,999 
RAUUN, 1ffi9 Ultr<l)Ulse C02 lasff 0,979 0,741 0,999 
0,974 0,883 0,995 
12: 86,7% 0,566 0,464 0,663 • -2,00 -1,00 o,m 1,00 2,00 
Análise de subgrupo do desfecho de Clearence > 75'4 
Study name Subgroup w ilhin study Statistics for each study Event rate and 95% CI 
Evenl Lower Upper 
rate limit limit 
FUSAOE, 2008 1054-nm O-swllched Nd:YAG laser 0,545 0,268 0,797 -KARSAI, 2009 1064-nm O-swltched Nd:YAG laser 0,009 0,001 0,123 
BALEVI, 2016 1064-nm O-swltched Nd:YAG laser 0,481 0,353 0,6 13 -0,284 0,068 0,682 
PARK, 2011 1450-nm-Diode Las er 0,029 0,002 0,336 
0,029 0,002 0,336 
KARSAI, 2009 532-nm O-swltched Nd:YAG laser 0,025 0,002 0,298 
0,025 0,002 0,298 
GUNGOR, 2014 Erbion YAG laser 0,333 0,168 0,553 -BALEVI, 2016 Erbion YAG laser 0,947 0,813 0,987 
0,742 0,079 0,990 
REN, 2018 lntralesional heparin sodium 0,733 0,467 0,896 ----0,733 0,467 0,896 
WANG, 2016 lntralesional Pingyangmycin 0,409 0,228 0,618 ---0,409 0,228 0,618 DINCER, 2010 Low-Voltage RadiofreQuency 0,600 0,348 0,808 ---0,600 0,348 0,808 KARSAI, 2010 Pulsed Dye Laser 0,263 0,148 0,424 --0,263 0,148 0,424 REDDY, 2016 Radiofrequency Ablation 0,700 0.473 0,859 -----SINGH, 2020 R adiofrequ ency Ablation 0,956 0,839 0,989 
0,869 0,431 0,983 
GUNGOR, 2014 Trichloroacetic acid 70% 0,238 0,103 0,460 -REDDY, 2016 Trichloroacetic acld 70% 0,550 0,336 0,747 -0,387 0,142 0,706 ------SCARANO, 2012 Voltaic are dermoabrasion 0.462 0,284 0,650 -+-0,462 0,284 0,650 







Análise de subgrupo do desfecho de satisfação do paciente 
Sludy name Subgrou p w ilhi n sludy Sta ti sli c s f o r ea e h stu dy E""nl rale and S5'1, CI 
E""nl Lower Upper 
rate limit limij 
KOSE, 2013 Bk,phsrople.,ty 0,971 0,664 0 ,998 
YANG, 2013 Bleph aroplesty 0,971 0,664 0 .998 
0,971 0,8 1S 0 ,996 
AL-KAOY, 2020 Frectione l CO2 las e, 0,200 0,077 0 ,428 -ESMAT, 2014 Frsclionel CO2 Las er º· 1 !:O 0,049 0 ,376 -0, 176 0,086 0 ,327 .. 
KARSAI, 2010 Puls ed Oye La, E< 0,976 0,713 0 ,999 
0,976 0,713 0 ,999 
ESMAT. 2014 Superpulsed: CO2 Las ., 0, 100 0,025 0 ,324 -0. 100 0.025 0 .324 AL-KAOY, 2020 Tr ichlo<oacetic acid !,0% 0, 100 0,025 0 ,324 ---0, 100 0,025 0 ,324 ... NAHAS, 2009 Tr ichlo<osceic acid 70% 0,980 0,749 0 ,999 
0,980 0,749 0 ,999 
12: 85,7% 0,298 0,192 0 .4:J.3 .... ·2.00 ·1,00 º·ºº 1,00 2,00 
Análise de subgrupo do desfecho de Clearence 50-75% 
Study name Subgroue within stu~ Stattsttes for each study Event rate and 95% CI 
Event Lower Upper 
rate limit limit Z-Value p-Value 
FUSADE. 2008 1064-nm Q-switched Nd :Yl'G laser 0,182 0,046 0,507 -1,924 0,054 
KPRS/IJ,2 009 1064-nm Q-s witched Nd :Yl'G laser 0,088 0,037 0, 194 -5,001 0,000 
B/llE\A, 20 16 1064-nm Q-s witched Nd :Yl'G laser 0.296 0,190 0,430 -2,902 0,004 --+-
0,178 0,071 0,379 -2,894 0,004 
KPRS/IJ,2 009 53 2-nm Q-switched Nd:YAG laser 0.211 0,081 0,446 -2,349 0,019 -0.211 0,081 0,446 -2,349 0,019 GUNGOR, 2014 Erbion YAG laser 0.286 0,134 0,508 -1,897 0,058 ---B/ll E\A, 20 16 Erbion YM3 laser 0,021 0,003 º· 134 -3,810 º·ººº 0,095 0,006 0,649 -1,540 0,124 
REN , 2018 lntra lesional heparin sodium 0.200 0,066 0.470 -2,148 0,032 -0.200 0,066 0.470 -2,148 0,032 W.ANG, 2016 lntralesional Pingyangm}Cin 0,167 0,042 0.477 -2,078 0,038 ----0,167 0,042 0.477 -2,078 0,038 DINCER, 201 O Low-Voltage Radiofrequency 0,333 0,146 0,594 -1.266 0.206 ----0,333 0,146 0,594 -1.266 0.206 KPRS/IJ,2010 Pulsed Dye Laser 0,4 21 0.276 0,58 1 -0,969 0,332 --0,4 21 0,276 0,58 1 -0,969 0,332 REDDY,2016 Radiofrequ encyAblation 0,300 0,141 0,527 -1,736 0,082 --0,300 0,141 0,527 -1.736 0,082 GUNGOR, 2014 Trichloroacetic acid 70% 0.238 0,103 0.460 -2.270 0,023 -REDDY,2016 Trichloroacetic acid 70% 0.450 0.253 0,664 -0.446 0,655 -0,34 3 0,169 0,572 -1,355 0,176 



















Aná lise de subgrupo do desfecho de recorrência 
Study name Sub gro!:!! within study Statistics for each study Ewnt rate a.nd 95% 0 
E\E'nl Lower U pper , .. lim it limit Z-Va lue p-Va lu,s, 
BR.EVI. 20 16 1064-nm Q.sw itched Nd :YAG laser 0 ,48 1 0 ,353 0,6 13 -0 272 0 ,786 .. 
0 ,48 1 0 ,353 0,6 13 -0 272 0 ,786 -ABDELKADER. 20 15 H g on laser 0 ,014 0 ,00 1 0,187 -2.993 0 ,003 BASAR. 2004 H g on laser 0 ,150 0 ,069 0,296 -3.9 17 0 ,000 -HINTSCHICH, 1995 H g on laser 0 292 0 , 18 1 0,434 -2 .794 0 ,005 -LANDTHALER. 19 84 H g on laser 0 ,0 3 1 0 ,002 0,350 -2.390 0 ,017 
0 ,129 0 ,045 0,3 17 -3278 0 ,00 1 ... 
KOSE. 20 13 Slepharoplas cy 0 .375 0 , t79 0,6 23 -0 .989 0 .323 --YANG,20 13 Slepharoplas cy 0 ,0 29 0 ,002 0,336 -2 ,436 0 ,0 15 
0 ,154 O.OtO 0,762 -1.t6 5 0 244 
CORRADINO, 20 15 002 laser 0 ,t67 0 ,042 0,477 -2 .078 0 ,0 38 -...OURAD. 20 15 002 laser 0 ,ttt 0 ,0 15 0.500 - 1.96 1 0 ,0 50 
ULU.11-NN. 1993 002 laser 0 ,0 9 1 0 ,023 0,300 -3 .t0 5 0 ,002 -0 ,120 0 ,05 1 0,258 -4,168 0 ,000 .. 
ABDELKADER. 20 15 Erbion YAG las er O.Ot6 0 ,00 1 0.2 tt -2 .883 0 ,004 
BORELLI. 200 1 Erbion YAG laser 0 ,0 15 0 ,00 1 0,19 6 -2.95 1 0 ,003 
BR.EVI. 20 16 Erbion YAG laser 0 ,438 0 ,305 0,5 79 -0.864 0 .388 
0 ,068 0 ,003 0,6 26 - 1.6 39 0 ,10 1 
AL-KI-DY. 2020 Fra cóonal C02 La ser 0 ,0 24 0 ,00 1 0,287 -2.594 0 ,009 
ESMAT. 20 14 Fra cóonal C02 La ser 0 ,0 24 0 ,00 1 0,287 -2.594 0 ,009 
0 ,0 24 0 ,003 0,15 1 -3 ,669 0 ,000 
REN, 20 18 ln1taies ional heparin sodium 0 ,143 0 ,055 0,324 -3.3 18 0 ,00 1 
0 ,143 0 ,055 0,324 -3.3 18 0 ,00 \ 
WANG, 20 16 lniraies ional Ping')8ng m')Cin 0 ,083 O.Ot 2 0,4 13 -2296 0 ,0 22 
0 ,083 O.Ot 2 0,4 13 -2296 0 ,0 22 
REDDY. 20 16 RadiotequencyAblation 0 ,0 24 0 ,00 \ 0,287 -2.594 0 ,009 
SINGH, 20 20 RadiotequencyAblation 0 ,0 44 0 ,0 \l 0,16 1 -424 \ 0 ,000 
0 ,0 39 0 ,0 \l 0,126 -4.956 0 ,000 
ESMAT. 2014 Superpulsed C02 La ser 0 ,150 0 ,049 0,3 76 -2 .770 0 ,006 
0 ,150 0 ,049 0,3 76 -2 .770 0 ,006 
GOEL. 20 15 Trichioro.aceõca cid 30o/~ 0 ,0 40 0 ,006 0,235 -3 ,l\ 4 0 ,002 
0 ,0 40 0 ,006 0,235 -3 ,l\ 4 0 ,002 
UOURAD. 20 15 Trichioro.aceõca cid 35o/~ 0 ,167 0 ,023 0,6 3 1 - l ,46 9 0 ,\42 
0 ,167 0 ,023 0,6 3 1 - l ,46 9 0 ,\42 
AL-KI-DY. 2020 Trichioro.aceõca cid 50o/~ 0 ,0 50 0 ,007 0,28 2 -2 .870 0 ,004 
UOURAD. 20 15 Trichioro.aceõca cid 50o/~ 0 ,063 0 ,004 0,539 - l .854 0 ,064 
0 ,0 54 0 ,0 \l 0,228 -3 ,4 14 0 ,00 \ .. 
UOURAD. 20 15 Trichioro.aceõca cid 70o/~ 0 ,0 56 0 ,003 0.505 - l .947 0 ,0 52 
NAHAS, 2009 Trichioro.aceõca cid 70o/~ 0 250 0 ,1\7 0,456 -2.33 \ 0 ,0 20 ---REDDY. 20 16 Trichioro.aceõca cid 70o/~ 0 ,0 50 0 ,007 0,28 2 -2 .870 0 ,004 
O.t 28 0 ,036 0,36 4 -2 .760 0 ,006 -OUWEB. 20 18 Ultra pulse C02 laser 0 ,0 42 0 ,003 0,425 -2 ,\70 0 ,0 30 GOEL. 20 15 Ultra pulse C02 laser O.t 20 0 ,039 0,3 13 -3237 0 ,00 \ -RAU LIN. 1999 Ultra pulse C02 laser 0 ,130 0 ,043 0,335 -3 .064 0 ,002 -0 ,ll 5 0 ,054 0.227 -4.893 0 ,000 .. 
LIN. 20 t9 USP 3.75 units/ml 0 ,0 20 0 ,00 \ 0,25 1 -2 .724 0 ,006 
0 ,0 20 0 ,00 \ 0,25 1 -2 .724 0 ,006 




APÊNDICE 07 – ANÁLISES DE SUBGRUPO DOS DESFECHOS DE SEGURANÇA 





Análise d e subgrupo do d esfecho de infecção 
Group by Study name Subgroup withln study Stalisticsfor eac h study Eve nt rate a nd 95% CI 
Subgroup w ithin •udy E,,.nl Lower Upper 
rate IITl it limi 
Argon laser BASAR, 2004 Argon laser 0,020 0,001 0,251 
Argon laser 0,020 0,001 0,251 
C02 laser lolO URAO, 2015 CO2 laser 0,050 0,003 0,475 
C02 laser 0,050 0,003 0,475 
Erbm n YAG laser BORE LLI, 2001 E rbion YAG laser 0,031 0,002 0,350 
E rbion YAG laser ORNOVS , 1997 E rbion YAG laser 0,056 0,003 0,505 
Erbm n YAG laser 0,042 0,006 0,244 
lntralesiona l heparin sodiJm RE N, 2018 lntntlesional heparin sodium 0,031 0,002 0,350 
lntralesiona l hepa.ril sod11m 0,031 0,002 0,350 
lntralesiona l Pi ngyangmycin WANG , 2016 lntnilesional P ingyangmycin 0,038 0,002 0,403 
lntralesiona l Pingyangm ycin 0,038 0,002 0,403 
Trichl oroaoetic a cid 35% lolOURAO, 2015 Trichloroacetic ac:id 35% 0,071 0,004 0,577 
Trichl oroacetic a cid 3 5% 0,071 0,004 0,577 
Trichloroaoetic a cid 50% lolOURAO, 2015 Trichloroacetic acid 50% 0,063 0,004 0,539 
Trichl oroacetic a cid 5 0% 0,063 0,004 0,539 
Trichloroaoetic a cid 70% lolOURAO, 2015 Trichloroacetic ac:id 70% 0,056 0,003 0,505 
Trichl oroacet ic a cid 70% 0,056 0,003 0,505 
Ullrapulse C02 laser RAULtl, 1999 Ullropulse C02 laser 0,021 0,001 0,259 
Ultra.pulse CO2 laser 0,021 0,001 0,259 
USP 3.75 unilslml Ltl , 2019 USP 3.75 units/ml 0,020 0,001 0,251 
USP 3.75 units/ml 0,020 0,001 0,251 
USP 7,5 un~slml Ltl , 2019 USP 7 5 units/ml 0,020 0,001 0,251 
USP 7.5 units/ml 0,020 0,001 0,251 
Volta ic are derm oabraslon SCARANO, 2012 Voltaic are de rm oabrBsion 0,036 0,002 0,384 
Volta ic are derm oabrasion 0,036 0,002 0,384 
º"''"" 0,036 0,017 0,075 
12: 0% 
-2,00 -1,00 0,00 1,00 2 ,00 
Análise de subgrupo do desfecho de hipopigme ntaçã o 
Sh.ldy name Subgro up 'Nithin sh.Jdy St ati!;t ies for eaeh study Event rateand 95% CI 
Event Lowe< Uppe, 
,a te lim it lim it 
FUS.ADE, 2008 10 6 4-nm 0-switche-d N-d:YAG laser 0 ,182 0 ,0 46 0 ,507 ------0 ,182 0 ,046 0 ,507 -ABOELKADER , 2015 ,,,,..gon laser 0 ,0 14 0 ,001 0 ,187 BASAA, 2004 hgon las er 0 ,050 0 ,0 13 0 ,179 
0 ,039 0 ,0 11 0 ,125 
MOURAD. 2015 C02 lsser 0 ,333 0 ,111 0 ,667 
U LLMANN , 1993 C02 lss er 0 ,182 0 ,070 0 ,395 -0 ,232 0 ,114 0 ,415 -TAHIR, 201 7 Cryotha a py 0 ,050 0 ,0 13 0 ,179 0 ,050 0 ,0 13 0 ,179 • 
ABDELKAOER, 2015 Erbion YAG lss et" 0 ,06 7 0 ,0 1 7 0 ,231 
DRNOVS, 1997 Erbion YA/3 las er 0 ,056 0 ,003 0 ,505 
GUNGOR, 2014 Erbion YA/3 las e, 0 ,905 0 ,689 0 ,976 
BALEVI. 2016 Erbion YAG lss ec- 0 ,233 0 ,116 0.415 
0 ,271 0 ,0 42 0 ,757 -ESMAT, 2014 Fra d iona l C02 Laser 0 ,024 0 ,001 0 ,287 0 ,024 0 ,001 0 ,287 
REN. 2018 lntrales ion.al heparin sodium 0 ,031 0 ,002 0 ,35(1 
0 ,031 0 ,002 0 ,35(1 
WANG, 2016 lntrs les ions l Pingys ngmycin 0 ,038 0 ,002 0 ,4-03 
0 ,038 0 ,002 0 ,4-03 
OINC ER. 2010 Lo w-Voltsg e Radiofrequency 0 ,133 0 ,034 0 ,4-05 
0 ,133 0 ,034 0 ,4{)5 
SINGH, 2020 Radiofrequency Ablstion 0 ,0 11 0 ,001 0 ,15 1 
0 ,0 11 0 ,001 0 ,151 
ESMA. T, 2014 Superpuls ed C02 Laser 0 ,15(1 0 ,049 0 ,376 
0 ,15(1 0 ,0 49 0 ,376 
HAOUE, 2006 Tr idiloroacet icacid 100% 0 ,222 0 ,086 0 ,465 
TAHIR, 201 7 Tr idiloroaceticacid 100% 0 ,100 0 ,038 0 ,238 
0 ,148 0 ,065 0 ,305 
GCEL, 2015 Tr idiloroacet ic acid 30% 0 ,04{) 0 ,006 0 ,2l5 
0 ,0 4{) 0 ,006 0 ,235 
MClURA0, 2015 Tr idiloroacet icacid 35"% 0 ,071 0 ,004 0 ,577 
0 ,071 0 .00 4 0 ,577 
HAOUE, 2006 Tr idiloroacetic acid 5(1-%, 0 ,2l5 0 ,091 0 ,486 -MClURAD, 2015 Tr idiloroacet icacid 50% 0 ,429 0 ,144 0 ,770 
0 ,298 0 ,147 0 ,510 -GUNGOR. 2014 Tr idiloroacet icacid 70% 0 ,857 0 .639 0 ,953 HAOUE, 2006 Tr idiloroacetic acid 70% 0 ,188 0 ,062 0 ,447 
MClURA0, 2015 Tr idiloroaceticacid 70% 0 ,500 0 ,200 0 ,800 
NAHAS, 2009 Tr idiloroacetic acid 70% 0 ,333 0 ,176 0 ,539 
0.473 0 ,194 0 ,770 -GCEL, 2015 Ul'rapulseC02 lss EI" 0 ,080 0 ,020 0 ,26S RAI.JLIN, 1999 Ul'rs.puls e C02 lss er 0 ,130 0 ,043 0 ,335 -0 ,107 0 ,045 0 ,233 .. 





Análise de subgrupo do desfecho de hiperpigmentação 
S~ nMM witin s!!:9: SGtisticsfotu ch s~ EY.nt ratt .1nd 95% a 
[wnl L_, Upp., ... im,1 lm• 
ruSAoc. 2008 1õ84-flm O ~udl.t Nd YAG lae, 0.042 0003 0'25 
0.042 0003 0'25 
PARK. 2011 1'50-flll!·{)u,d• LHe, 0.;313 0, 138 o,., 
0.;313 0, 138 o,., 
A80CUCADCR., 2015 A,gonlaer 0.014- 0001 0, 117 
&ASAR., 2004- A,gonlaer 0.00 0.000 0.2U 
0.02t 0.000 º·"' KOSC. 2013 8!ephu,ptas y 0 ,125 0031 03M -0 ,125 0031 03M -MOURAD. 20 IS C02 tae, 0.,222 o.asa O 579 -UlU.tAH .... 1993 C02 tae, 0,045 0000 0201 
0 ,118 0022 007 -TAlfll, 2017 Cr)othetap' º·'ºº 0.031 0.231 º·'ºº 0.031 0.231 -AIDCUCADCR.2015 [rblon YAG laer 0,018 0001 0 211 90RCLU, 2001 [rblon YAG laer 0,031 0002 O 350 
ORNOVS, 1997 [l'bion YAG la,er 0,058 0.003 O SOS 
0,030 0000 0, 137 
AUCADY, 2020 íract1onat C02 La-, 0,024 0001 O 217 
CSMAT, 2014 ÍractlOl\al C02 La-, º·'ºº 0.025 0.324 0.01• 0022 0.227 
RI:N, 2011 l11till e-, nat h ep,aro II s,ct Um º""' 0009 O 352 
º""' 0009 O 352 
WANG, 2018 lnhle,onal Piftg,-"9fflJ'0" º""3 0012 0.4-13 
OJ)t3 0012 O '13 
DINCCR.20tõ low-Vollai,e Radeot.quency º""' 0009 O 352 
º""' 0.009 0.352 
JCA RSAI. 20 10 Puhe d O,. la"" 0.019 0020 0.211 
0.079 0020 O 211 
RCOOY. 2018 Rade of,-qu• "C1 A btil l °" 0.-(50 O 253 o ... 
SINGH., 2020 Rade ofreque "C1 A bla t °" 0.,511 0.381 O 852 ---0.-(92 0.373 O 812 -CSMAT. 201' Su;.,.ll)uhe d C02 l ••r 0.02• 0001 O 217 0.02• 0.001 0.217 
HAOUC. 2008 Tnchtoioaodc ac-id 100'1. 0 ,187 0055 o.cot 
TAHll, 2017 Tnchtoioaodc acid 100'1. o:115 O 240 O 532 
0,2U 0, 122 0529 
GO[L, 2015 Tnchtoioam,c ac-id 30'1. o.o,o 0.000 0.235 
o.o,o 0000 O 235 
MOURAD, 2015 Tnchtoioam,c acid 35'1. 0.;333 oo .. 0,732 
0.;333 o.o•• 0,732 
Al..JCADY. 2020 Tnchtoioacetc ac-id SO'I. 0 ,150 000 0.378 -HAOUC. 2008 Tnchto10amlc acid SO'Ji. 0.028 0002 0.322 
MOURAD. 2015 Tnchtoc,acetc ac-id SO'Ji. 0.-(29 o.1u 0,770 
0 ,178 0045 0.01 -HAOUC. 2008 Tnchto10amlc acid 70'1, 0 ,125 0031 º ·-MOURAD. 2015 Tnchto10amlc acid 70'1, 0,250 0003 O 823 
NAHAS. 20ot Tnchto10acelc ac-id 70'1, 0 ,125 0.041 0.32• 
RCOOY. 2018 Tnchto10acelc ac-id 70'1, 0.300 0. 1'1 O 527 -0.20• 0. 121 0.322 -ouwca. 2011 Ulhput. C02 la,er 0 ,112 0.048 O ,07 -GOCL.2015 Ulhput. C02 la,er 0.200 oo .. 0.400 -RAUl.lN. 1999 Ulhput. C02 la,er 0.00 0000 O 252 
0 ,15• 0072 02gg -llf. 2019 USP 3.75 un,r,ml 0.020 0.001 0.251 0.020 0.001 0.251 
llf. 2019 USP 7 5 un1lli-'ml 0.020 0001 O 251 
0.020 o.ao, 0.251 







Anál ise de subgrupo do desfecho de cicatriz 
Studi n.me Su!!groue withn stu!!I Stiltistics for e..c.h s t u!!J: 
Ew:r11t Low~: l...l>p e, 
, ate lwri lirit 
SAtEVl 2016 1064-nmO-sw l ch<!d Nd:YAGlaser 0,267 0 ,139 0,450 
0.267 0 ,139 0,450 
f!l;~, 2011 1450-n.m-Oiode laser 0,028 0 ,002 0,336 
0,028 0 ,002 0.336 
A SCE.KADER. 2015 Argon a ser 0,028 0 ,004 0,177 
8ASAR. 2004 Argon Bs.er 0,150 0 ,069 0290 
HINTSCHOi, 1995 Argon Bser 0,025 0 ,002 0298 
IAIOl'HALER. 1984 Argon &Sti 0,083 0 ,005 0,622 
0,103 0 ,052 0,195 
YANG. 2013 Slephoropasty 0.038 0 .002 0.403 
0,038 0 ,002 0,403 
MOURA D. 2015 002 &ser 0.0!:ô 0 ,003 0,475 
0,0!:ô 0 ,003 0,4 75 
TAHR. 2017 Cryoilerapy 0.012 0 .001 0.167 
0,012 0 ,001 0,167 
A BCE.KADER. 2015 EmOn YAGl.li.er 0.067 0 ,017 0231 
80REI. LI, 2001 8t> on YAG!aser 0,031 0 ,002 0,350 
GI.JN30R. 2014 &b bnYAGla:scer 0.023 0 .001 0277 
8AtEVl 2010 8t> on YAG!aser 0.033 0 ,005 0.202 
O.O•• 0 ,017 0.113 
ESt.lAT, 201• Ract0na1C02 Laser 0,02• 0 ,001 0,287 
0.02• 0 .001 02 81 
REN. 2018 h r alesional hep,;ril socf..,. 0,031 0 ,002 0,350 
0,031 0 ,002 0.350 
WANG, 2016 h r ale-sional PillQ}G~ mycin 0,038 0 ,002 0,403 
0.038 0 .002 0,403 
REDOY, 2010 RâdjofrÊ~cyAbli.tDn 0,400 0 ,214 0,620 
SmH. 2020 fbdiofreq:uency A blatbn 0.011 0 ,001 0.151 
0,312 0 ,102 0,510 
ESt.lA T. 201 • Suporpu!;ed 002 Lllor 0.5:0 0 .336 0.747 
0,5:0 0 ,330 0,747 
HACL.E. 2006 Trichb roacetic acid 100% 0,056 0 ,008 0;307 
TAHR. 2017 Trichbroaoeticacitl 100% 0.300 0 ,179 0,457 
0.260 0 ,156 0,400 
ooa. 2015 Trichb ro.aoetic a cidJ.0% 0.019 0 ,001 0244 
0.019 0 ,001 02 44 
MOURAD, 2015 Trichbroaoeticacitl 35% 0,071 0 ,004 0,577 
0,071 0 ,004 0,577 
HAQL.E. 2006 T rich b roa OÊtic .:cid !O% 0,028 0 ,002 0.322 
MOURA D. 2lll15 Trichbroacetic acid 50% 0.063 0 .00 4 0,539 
0.042 0.000 0243 
GI.JN30R. 21)14 Trichbroacetic acid 70% 0,023 0 ,001 0277 
HAQL.E. 2006 Trichbroacotic acitl 70% 0.028 0 ,002 0.336 
MOURA D, 2015 Tliehbro.acetic acid 70% 0,056 0 ,003 0,505 
W.HAS, 2009 Trichb roacotic acitl 70% 0.020 0.001 0251 
REDOY, 2016 Triehbroacetic acíd 70% 0,150 0 ,049 0;376 
0.076 0 ,032 0.172 
DUWEB. 2018 l..h' apu:lse 002 ta.ser 0.042 0.003 0,•25 
ooa . 2015 lJtr ai>ulse 002 laser 0.019 0.001 0244 
RAULll'I, 1999 u u pu~002 laser 0,021 0 ,001 0259 
0.020 0 ,005 0.117 
L IN, 2019 USP 3.75 unitsfrrt. 0,020 0 ,001 0,251 
0.020 0.001 0251 
l lN. 2019 USP 7.5 uni&.ff!. 0.020 0 ,001 0251 
0.020 0.001 0251 
0,150 0 ,118 0,190 
12 : 60,7% 
-2,00 
Aná lise de subgrupo do desfecho de eri1ema 
Group by Stu dy name Su b gro u p w ith in study Stat istics for each study 
Su bgro up w ith in study Event Lo.va Uppa 
rate limit limit 
1450-nm-Diode Laser PA RK, 2011 1400-rvn-Dicde Laser 0 ,029 0 ,002 0 , 336 
1450-nm-Diode Laser 0 ,029 0 ,002 0 , 336 
Arg on Ias a BA SAR, 3'.l04 Argon laser 0 ,3'.l0 0 ,10 3 0 , 352 
Arg on Iasa 0 ,3'.l0 0 ,103 0 , 352 
CO2 laser MOURAD. 2015 CO2 lase, 0 , 506 0 ,251 0 ,823 
CO2 laser 0 , 506 0 ,251 0 ,823 
Erbion YAG las er BORELLI. 2001 Erbion YA G laser 0 ,031 0 ,002 0 , 300 
Erbion YAG las er BA LEVI, 2016 Erbion YA G las er 0 ,033 0 ,005 0 ,3)2 
Erbion YA G las er 0 ,033 0 ,007 0 ,1~ 
Tr ichloroaeetic a eid 3.5% MOURAD, 2015 Trid"llaoacet ie aeid 35"% 0 ,071 0 ,004 0 , 577 
Tr ichloroaeetic a eid 35% 0 ,071 0 ,004 0 , 577 
Tr ichloroaeetic a eid 50% MOURAD, 2015 Trid"lla oscet ie seid 50% 0 , 571 0 ,230 0 ,850 
Tr ichloroaeetic a eid 50% 0 , 571 0 ,230 0 ,850 
Tr ichloroaeetic a eid 70% MOURAD, 2015 Trid"llaoscet ie aeid 70% 0 , 750 0 , 377 0 ,937 
Tr ichloroaeetic aeid 70% 0 , 750 o , 3n 0 ,937 
Ultrapuls e C021aser GOE L. 2015 Ultrapuls e CO2 Iasa 0 , 760 0 , 558 0 ,888 
Ultrapuls e CO21aser RAULIN, 1999 Ultrapulse CO2 Iasa 0 ,217 0 ,093 0 , 428 
Ultrapulse CO21aser 0 , 486 0 ,080 0 ,91 1 
Vo ltai e are dermoabfas ion SCARAt-1O , 2012 Vo lta ie are dennoabras ion 0 , 308 0 ,162 0 , 005 
Voltai e are dermoabfasion 0 , 308 0 ,162 0 , 005 
Overa l1 0 ,287 0 ,3)7 0 , 384 
I' : 77,4% 
-1.00 
-2,00 
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Event rate and 95% CI 










ÍNDICE DE QUALIDADE DE VIDA EM DERMATOLOGIA - DLQI-BRA 
Es1e questionário visa a medir o quanto o problema de pele que você tem afe1ou sua vida durante a semana 
que passou. 
Escolha apenas uma resposta para cada pergunta e marque um X sobre a alternativa corresponden1e 
1. O quan10 sua pele foi afetada durante a semana que passou por causa de coceira, inflamação, dor ou 
ueima ão? 
2 bastan1e 1 um uoo O nada 
2. Quanto constrangimento ou outro tipo de limitação foi causado por sua pele durante a semana que 
passou? 
1 3 realmente muito 1 2 bastan1e 1 1 wn p0uoo I O nada 
3. O quan10 sua pele interferiu nas suas a1ividades de compras ou passeios, em casa ou locais públicos, 
duran1e a semana que 
passou? 
1 3 tt.almentc muilo 1 2 bastan1e 1 1 um p0uoo I O nada 
4. A1é que ponto sua pele in1erferiu na semana que passou com relação às roupas que você normalmente 
usa? 
1 3 realmente muito 1 2 bastan1e 1 1 wn eouoo ! O nada 
uer uma das suas atividades sociais ou de lazer na semana c:iue passou? 
1 um uoo O nada 
6. uão dificil foi assou? 
3 realmente muito O nada 
ue você fosse trabalhar ou estudar durante a semana ue assou? 
O sem relevância 
Em caso neaativo, sua ara você no trabalho ou na vida escolar? 
2 bastante O nada 
8. Quão problemática se 1omou sua relação com o(a) parceiro(a), amigos próximos ou paren1es, por causa 
de sua le? 
3 ttàlmente muilo 2 b.astànlc 1 um uoo O nada/em relevância 
9. A1é que ponto sua pele criou dificuldades na sua vida sexual na semana que passou? 
1 3 ttalmente muito 1 2 bastante 1 1 wn puuoo I O nada/em relevânc-ia 
_/_/ __ 
Data Assinarura e Carimbo do Médico 
